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1 . Bei diesem Bericht handeft es sich urn den internationalen vortaufigen Prut ungsbericht, der von der mit der 
Internationalen vorlaufigen Prufung beauftragten Behdrde nach Artikel 35 erstellt wurde und dem Anmelder gemSB 
Artikel 36 ubermrttert wird. 

2. Dieser BERICHT umfaBt insgesamt 8 Blatter einschlieGlich dieses Deckblatts. 

3. AuBerdem liegen dem Bericht ANLAGEN bei; diese umfassen 

a. E3 (an den Anmelder und das Internationale BOro gesandt) Insgesamt 40 Blatter; dabel handeft es sich urn 

E Blatter mit der Beschreibung, Anspruchen uncUxier Zeichnungen, die geandert wurden und diesem Bericht 
zugrunde liegen, undfcder Blatter mit Berichtigungen, denen die Beh6rde zugestimmt hat (siehe Regel 
70. 1 6 und Abschnitt 607 der Verwaltungsvorschriften). 

□ Blatter, die fruhere Blatter ersetzen, die aber aus den in Feld Nr. 1 , Punkt 4 und im Zusatzf eld angegebenen 
GrOnden nach Auffassung der Beh6rde eine Anderung enthalten, die Ober den Offenbarungsgehalt der 
internationalen Anmeldung in der ursprunglich etngereichten Fassung hinausgeht. 

b. □ (nur an das Internationale BOro gesandtjk> insgesamt (bltte Art und Anzahl derides elektronischen 

Datentrager(s) angeben) , der/tiie ein Sequenzprotokoll und/bder die dazugehorigen Tabellen enthaltenthatten, 
nur in computerlesbarer Form, wie Im Zusatzfeld betreffend das Sequenzprotokoll angegeben (siehe Abschnitt 
802 der Verwaltungsvorschriften). 



4. Dieser Bericht enthalt Angaben zu folgenden Punkten: 

Grundlage des Bescheids 
Prioritat 





Feld 


Nr. 


I 


□ 


Feid 


Nr. 


II 




Feld 


Nr. 


Ml 
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Feld 


Nr. 


IV 




FeW 


Nr. 


V 


n 


FeW 


Nr. 


VI 


□ 


FeW 


Nr. 


VII 


□ 


FeW 


Nr. 


VIII 



Keine Erstellung eines Gutachtens Ober Neuheit, erfinderische Tdtigkefl und gewerbliche 
Anwendbarkeit 

Mangelnde Einhertiichkert der Erfindung 

BegrOndete Feststellung nach Ariket 35(2) hinsichtlich der Neuheit, der erfinderischen Tatigkeit 
und der gewerblichen Anwendbarkeit; Unterlagen und Erklarungen zur StOtzung dieser Feststellung 

Bestimmte angefuhrte Unterlagen 

Bestimmte Mangel der internationalen Anmeldung 

Bestimmte Bemerkungen zur internationalen AnmeWung 



Datum der Einretcnung des Antrags 



15.02.2005 



Name und Postanschrift der mit der internationalen PrOfung 
beauftragten Behdrde 

Europalsches Patentamt 

D-80298 MOnchen 

Tel. +49 89 2399 - 0 Tx: 523656 epmu d 
Fax: +49 89 2399 - 4465 



Datum der Fertigstetlung dieses Benefits 



30.11.2005 



Bevollmachtigter Bediensteter 

Kronester-Frei, A 
Tel. +49 892399-8555 
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INTERNAHONALER VORLAUFIGER BERICHT 
UBER DIE PATENTIERBARKEIT 



Internationales Aktenzeichen 
PCT£P2OO40O8O57 



FetdNr. I Grundlage des Bertchts m . 

1 . Hinsichtlich der Sprache beruht der Bericht auf der internationalen Anmeldung in der Sprache, in der sie 
eingereicht wurde, sofem unter diesem Punkt nichts anderes angegeben ist, 

□ Der Bericht beruht auf einer Ubersetzung aus der Originalsprache in die folgende Sprache, 

bei der es sich um die Sprache der Obersetzung handelt, die fur folgenden Zweck eingereicht worden ist: 

□ intemationale Recherche (nach Regeln 12.3 und 23.1 b)) 

□ Verdffentlichung der internationalen Anmeldung (nach Regel 12.4) 

□ intemationale voriaufige Prufung (nach Regeln 55.2 uncttxter 55.3) 

2. Hinsichtlich der Bestandteile* der internationalen Anmeldung beruht der Bericht auf (Ersatzbiatter, die dem 
Anmetdeamt auf erne Aufforderung nach Artikel 14 hin vorgelegt wurden, geiten im Rahmen dieses Benefits als 
"ursprOnglich eingereicht" und sind ihm nicht beigefugty 



Beschreibung, Selten 

1-115 in der ursprOnglich eingereichten Fassung 
AnsprQche, Nr. 

1 -61 eingegangen am 1 1 . 1 1 .2005 mit Schrelben vom 11.11 .2005 

□ einem Sequenzprotokoll uncMxIer etwaigen dazugehorigen Tabellen - siehe Zusatzfeld betreffend das 
Sequenzprotokoll 

3. □ Aufgrund der Anderungen sind folgende Unterlagen fortgefallen: 

□ Beschreibung: Seite 

□ AnsprQche: Nr. 

□ Zeichnungen: Blatt/Abb. 

□ Sequenzprotokoll (genaue Angabeny 

□ etwaige zum Sequenzprotokoll gehorende Tabellen (genaue Angaben): 

4. □ Dieser Bericht ist ohne Berucksichtigung (von einigen) der diesem Bericht beigefugten und nachstehend 
aufgelisteten Anderungen erstellt worden, da diese aus den im Zusatzfeld angegebenen Grunden nach 
Auffassung der Behdrde uber den Offenbarungsgehalt in der ursprOnglich eingereichten Fassung hinausgehen 
(Regel 70.2 c)). 

□ Beschreibung: Seite 

□ Anspruche: Nr. 

□ Zeichnungen: Blatt/Abb. 

□ Sequenzprotokoll (genaue Angabeny. 

□ etwaige zum Sequenzprotokoll gehorende Tabellen (genaue Angaben): 

* Wenn Punkt 4 zutrifft, kormen einige oder alle dieser Blatter mit der Bemerkung 
"ersetzt" versehen werden. 
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FeW Nr. Ill Keine Erstellung eines Gutachtens uber Neuhert, erf inderische Tatigkeit und gewerbliche 
Anwendbarkett 

1. Folgende Teile der Anmeldung wurden nicht daraufhin geprGft, ob die beanspruchte Erfindung als neu, auf 
erfinderischer Titigkeit beruhend (nicht offensichtlich) und gewerblich anwendbar anzusehen ist: 

□ die gesamte international Anmeldung, 
H Anspruche Nr. 20-23 

Begrundung: 

□ Die gesamte international Anmeldung, bzw. die obengenannten Anspruche Nr. beziehen sich auf den 
nachstehenden Gegenstand, fur den keine internationale vorlaufige Prufung durchgefuhrt werden braucht 
(genaue Angaben): 

□ Die Beschreibung, die Anspruche oder die Zeichnungen (machen Sie bitte nachstehend genaue Angaben) 
oder die obengenannten Anspruche Nr. sind so unklar, dafl kein sinnvolles Gutachten erstellt werden 
konnte (genaue Angaben): 

□ Die Anspruche bzw. die obengenannten Anspruche Nr. sind so unzureichend durch die Beschreibung 
gestutzt, da(3 kein sinnvolles Gutachten erstellt werden konnte. 

H Fur die obengenannten Anspruche Nr. 20-23 wurde kein intemationaler Recherchenbericht erstellt. 

□ Das Nucleotid- undfcder Aminosauresequenzprotokoll entspricht nicht dem in Anhang C zu den 
Verwaltungsvorschriften vorgeschriebenen Standard, weil 

die schriftliche Form □ nicht eingereicht wurde. 

□ nicht dem Standard entspricht. 
die computerlesbare Form □ nicht eingereicht wurde. 

□ nicht dem Standard entspricht. 

□ Die Tabellen zum Nucleotid- undfcder Aminosauresequenzprotokoll, sofem sie nur in computerlesbarer 
Form vorliegen, entsprechen nicht den in Anhang C-bis zu den Verwaltungsvorschriften vorgeschriebenen 
technischen Anforderungen. 

□ siehe Beiblatt fur weitere Angaben. 
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Feld Nr. V Begrundete Feststellung nach Artikel 35 (2) hinsichttich der Neuheit, der erf inderischen 
Tatigkeit und der gewerblichen Anwendbarkert; Unterlagen und Erklarungen zur Stutzung dieser 
Feststellung 



1. Feststellung 

Neuheit (N) Ja: Anspruche 19,43-61 

Nein: Anspruche 1-18,24-42 

Erfinderische Tatigkeit (IS) Ja: Anspruche 19,43-61 

Nein: Anspruche 

Gewerbliche Anwendbarkeit (IA) Ja: Anspruche: 1-1 9,44-61 

Nein: Anspruche: 



2. Unterlagen und Erklarungen (Regei 70.7): 
siehe Beiblatt 
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§ 

ZuPunktV 

Begrundete Feststellung hinsichtlich der Neuheit, der erfinderischen Tatigkeit und 
der gewerblichen Anwendbarkeit; Unterlagen und Erklarungen zur Stutzung dieser 
Feststellung 

Es wind auf die folgenden Dokumente verwiesen: 

D1 : MARCH DARREN R ET AL: "Potent cyclic antagonists of the complement C5a receptor 

on human polymorphonuclear leukocytes. Relationships between structures and 

activity" MOLECULAR PHARMACOLOGY, Bd. 65, Nr. 4, 1. April 2004 (2004-04-01), 

Seiten 868-879, XP00231 5628 ISSN: 0026-895X 
D2: WO 2004/035079 A1 (THE UNIVERSITY OF QUEENSLAND; SHIELS, IAN, 

ALEXANDER; TAYLOR, STEVEN,) 29. April 2004 (2004-04-29) 
D3: WO 90/091 62 A (ABBOTT LAB) 23. August 1 990 (1 990-08-23) 
D4: WO 92/1 21 68 A (ABBOTT LAB) 23. Juli 1 992 (1 992-07-23) 
D5: WO 99/00406 A (FAIRLIE DAVID ;UNIV QUEENSLAND (AU); WONG ALLAN (AU); 

FINCH ANGELA) 7. Januar 1999 (1999-01-07) 
D6: FINCH ET AL: "Low-Molecular- Weight Peptidic and Cyclic Antagonists of the Receptor 

for the Complement Factor C5a" JOURNAL OF MEDICINAL CHEMISTRY, AMERICAN 

CHEMICAL SOCIETY. WASHINGTON, US, Bd. 42, Nr. 11,3. Juni 1999 (1999-06-03), 

Seiten 1965-1974, XP002137173 ISSN: 0022-2623 
D7: WO 03/033528 A (TAYLOR STEVE ;UNIV QUEENSLAND (AU); SHIELS IAN 

ALEXANDER (AU)) 24. April 2003 (2003-04-24) 
D8: WONG A K ET AL: "Small molecular probes for G -protein-coupled C5a receptors: 

conformationally constrained antagonists derived from the C terminus of the human 

plasma protein C5a" JOURNAL OF MEDICINAL CHEMISTRY, AMERICAN CHEMICAL 

SOCIETY. WASHINGTON. US, Bd. 41, Nr. 18. 27. August 1998 (1998-08-27). Seiten 

3417-3425, XP002200381 ISSN: 0022-2623 
D9: DEMARTINO JULIE A ET AL: "Arginine 206 of the C5a receptor is critical for ligand 

recognition and receptor activation by C-terminal hexapeptide analogs* JOURNAL OF 

BIOLOGICAL CHEMISTRY, Bd. 270, Nr. 27, 1995. Seiten 15966-15969, XP002272328 

ISSN: 0021-9258 

D10: WO 03/085448 A (KIM BONG-JU ;TAE SEUNG-GYU (KR); KIM HYUN-YOUNG (KR); 
YOON JOO-SUN) 1 6. Oktober 2003 (2003-1 0-1 6) 



D1 : Antagonist derivatives of C5a receptor, having mainly C-terminal arginin, but also a 
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C-terminal replacement by Tyrosin (applicant analyses in the present application that 
this peptide would show a IC50 value of 0,1 7uM? wheras the corresponing peptide in ' 
the present application would show 1 ,3uM) 
D2: Antagonist derivatives of anaphylotoxin (=C5a) receptor ligand, having mainly 

C-terminal arginin, but also a C-terminal replacement by Phenylbutanoyl (applicant 
analyses in the present application that this peptide would show a IC50 value of 
2,6uM?) 

D3: Antagonist derivatives of C5a receptor having C-terminal Arg 

D4: Antagonist derivatives of C5a receptor.Arg replaced by l-Arg f hArg, K and Cit or 

L-canavinine. No D-or L-lysine, D-or L-homolysine, or glycine. Size of the substituted 

at this position is important for high receptor affinity. The citrulline compound has no 

charged side chain, yet still possesses appreciable antagonist potency compared to 

arginin at this position. 
D5: Cyclic Peptid-antagonist of C5a receptor, having a C-terminal Arginine, cyclized by 

backbone trough backbone cyclization, no increase of receptor affinity and antagonist 

potency; AcF[OPdChaWR] with IC 50 = 20nM against a max. cone, of C5a (100nM) 

on intact human PMNs. 
D6: C5a receptor antagonists being conformational^ constranied and being derived from 

the C-terminus of the human Plasma Protein C5a 
D7: Whole C5a receptor: Arg 206 is required receptor activation by hexapeptides: and 

Hexapeptide C-terminal arginine is required for receptor activation. However as there 

are also des-arg C5a receptors the situation might be different... 

1 . Die mit den neuen Anspriichen eingereichten Anderungen in den Ansprtichen 18 und 
42 sind nunmehr in Ubereinstimmung mit Artikel 19 PCT, indem auf einen IC^-Wert 
von weniger als 200nM limitiert wurde. 

2. Die vorliegende Anmeldung erfullt nicht die Erfordernisse des Artikels 33(1 ) PCT, weil 
der Gegenstand der Anspruche 1-18, 24-42 und davon abhangige 
Anmeldungsgegenstande im Sinne von Artikel 33(2) PCT nicht neu ist, indem die im 
Stand der Technik offenbarten Peptide beispielsweise unter die allgemeine 
Formulierung wie "die biologischen Eigenschaften der Trypthophan-Einheiten mimikt" 
etc. fallen durften. 

3. Zudem ist zu berucksichtigen, dass sich die Recherche nur auf die Teile der 
Patentanspruche richten konnte, die als klar und knapp gefasst gelten konnen, 
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namlich die Peptide des Anspruchs 44, sowie beziiglich derzyklischer C5a-Rezeptor- 
Antagonisten im Anspruch 19, sowie bezuglich der linearen C5a-Rezeptor- 
Antagonisten im Anspruch 43 sowie der Inhalt der davon abhangigen Anspriichen 45- 
61. 

Unvollstandig recherchiert werden konnten die Verallgemeinerungen in den 
ubergeordneten Patentanspriiche 1-18, 24-42, die sich auf eine unverhaltnismaBig 
groBe Zahl moglicher linearer und zyklischer Peptide beziehen. Die allgemeinen 
Formeln Xl-x2-x3-x4-x5-x6-x7-x8, die Y-Definition (z. B. Anspruch 35), die Moglichkeit 
des Vorhandenseins Bindungen, die nicht ionisch/kovalent (sondem koordinativ) sind, 
Substituierung von Aminosauren mit -CH 2 (Aryl/Heteroaryl) unbekannter Grosse, 
umfassen geradezu beliebige Substitutions- und Mimikrierungs-Moglichkeiten sowie 
deren Derivate und Analoga, teilweise verknupft mit funktionellen Desiderata- 
Funktionen (...die biologischen Eigenschaften einer Tryptophan-Einheit mimikt), dass 
sie im Sinne von Art. 84 EPU in einem solchen Masse unklar oder zu weitlaufig 
gefasst erscheinen, als dass sie eine sinn voile Recherche ermoglichten. Ebenso 
musste von einer Recherche der Atomabstande in Stoffanspruchen (20-23) 
abgesehen werden. 

Die Neuheit der Anspruche 19, 43 und 44 sowie die davon abhangigen Inhalte in den 
Anspruchen 45-61 ist anzuerkennen. 

5. Die vorliegende Anmeldung erfullt die Erfordemisse des Artikels 33(1) PCT, weil der 
Gegenstand des der Anspruche 19, 43-61 auf einer erfinderischen Tatigkeit im Sinne 
von Artikel 33(3) beruht. 

Bei der Beurteilung der erfinderischen Tatigkeit des Anmeldungsgegenstandes, der 
zyklische und lineare Derivative von Peptid Antagonisten des C5a Receptors betrifft, 
die einen C-terminalen Argininaustausch aufweisen in (des-Arg), by X6=Trp, Phe, 
Tyr, His, 1-Naphylalanin, Benzothienylalanyl, 2-Aminoindan-2-carbonsaure, 
2-Thienylalanin, 3-Thienylalanin, 2-Fluor-Phenylalanin, 4-Fluor-Phenylalanin, 
2-Chlorphenylalanin, 3-Chlorphenylalanin, 4-Chlorphenylalanin 
ist davon auszugehen, dass der Fachmann in dem Gebiet der C5a-Rezeptoren bei 
der Suche nach weiteren wirkungsvollen C5a-Antagonisten unter Beriicksichtigung 
des nachstliegenden Standes der Technik, der in D7 (insbes. Seite 44, Zeilen 28ff, 
Citrullin) gesehen werden kann, zwar davon ausgehen konnte, dass bei den 
bekannten DArg-Derivate des C5a Rezeptor Antagonisten des Standes der Technik 
(z.B. D5) D-Arg durch l-Arg, hArg, K, Cit oder L-Canavinine ersetzt werden kann. Es 
wird zudem darauf hingewiesen, dass keine D-oder L-Lysine, D-oder L-Homolysine 
oder Glyzin-Derivate mogiich sind. Zwar durfte die Grosse der Substituenten in 
dieser Position sowie dessen Rezeptor-Aff initat eine Rolle spielen, der Aspekt, dass 
nach einer hydrophoben Seitenkette zu suchen ist, konnte jedoch D7 nicht 
entnommen werden (vgl. Definitionen zu Subsituent F in den Anspruchen 19 und 43). 
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Unter diesem Gesichtspunkt legt Citrullin trotz einer achtbaren Antagonist-Potenz, 
zwar im Prinzip nahe auch andere Aminosauren zu implementieren, wie 
beispielsweise aromatisch/ heterozyklische Aminosauren ohne geladene Seitenkette, 
wie Tryptophan, Phenylalanin, Histidin, etc. 

Auch belegen D6, D8, D9, dass aufgrund der darin beschriebenen neuen Typ II Beta 
tum-Verhaftnisse, die Schlusselaminosauren fur die Rezeptorbindung neben D-Arg 
bzw. p-Cha auch Trp und Phe zu sehen sind (D8, Seite 3423, linke Spafte). 
In Anbetracht der uberlappenden Aktivitaten (vgl. auch eigene Analysen auf Seite 4- 
7) gegenuber dem Stand ist der Anmeldung deutlich zu entnehmen, wie spezifisch 
die ausgewahlten Peptid-Antagonisten sind. 

Die gewahlte Kombination jedoch der Definttionen unter F und dem IC50 von<200 ist 
nicht als nahegelgte Selektion zu identifizieren* 

Eine uber die Definition von F hinausfuhrende Verallgemeinerung ware jedoch in 
jedem Fall als spekulativ anzusehen. 



6. Im Hinblick auf weitere mogliche neue Substanzen, die unter die gegenwartigen nicht 

mehr neuen Anspruche 1-18, 24-42 fallen, ist festzuhalten, dass diese ggf. neuen 
Substanzen keineswegs schlussig von einer ggf. vorliegenden erfinderischen 
Tatigkeit der Verbindungen der Anspruche 19, 43-61 im Sinne Artikels 33(1) PCT 
profitieren konnen, da die gemachten Verallgemeinerungen in der ganzen Breite nicht 
ohne weiteres auf die weiten allgemeinen Foimeln ubertragen werden konnen. 
Erhebliche Zweifel sind angebracht, ob tatsachlich eine representative Anzahl von 
Peptiden, die unter diese breiten Anspruche fallen, die gewunschte antagonistische 
C5a-Rezeptor-Aktivitat aufweist. Der dazu erforderliche Aufwand ist fur den 
Fachmann auf diesem Gebiet auch bei Vorliegen eines gangbaren Test fur die 
beanspruchte Breite von moglichen Verbindungen unzumutbar und gleicht einem 
Forschungsprogramm ohne klare Instruktion, welche der Vielzahl an moglichen 
strukturellen Modifikationen im Peptidbereich die gewunschte antagonistische 
Aktivitat hervorrufen bzw. weiter eingrenzen konnen. 
Im Hinblick auf die Erfordernisse von Artikel 5 und 6 PCT ist ebenfalls zu 
beriicksichtigen, dass sich die Anzahl von moglichen Peptiden, die unter elnen der 
allgemeinen Anspruche fallen, in vertretbaren Grenzen halten sollte; es darf 
keinesfalls die Situation auftreten, dass sich der Fachmann beim Lesen der 
Anspruche nicht im Klaren ist, welche Peptide nun tatsachlich von den Anspruchen 
umfasst werden und welche nicht. 
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C5a-Rezeplor-Antagonislen 



Neue AnsprOche [ 61 



1. Vertjindung, bevorzugterwcisc cin C5a-Rezeptor-Antagomst, mit dcr fblgenden 
Struktur: 



X1~X2~X3~X4~X5~X6~X7~ 



, wobei 



XI ein Railikal mil einer Masse von etwa 1-300 ist und wobei XI bevoizugterweise 
uusgewahlt jst aus tier Gruppe, die R5-, R5-CO-. R5-N(RG)-CO-. R5-0-CO-, R5-S0 2 -. R5- 
N(R6)-SOa-| R5-N(R6>, R5-N(R6)-CS-, R5-N(RG>C(NilK R5-CS-, R5-P(0)OH-, R5- 

B(OH>, R$-CH=N-0-CHrCO- umfosst, wobei R5 und R6 einzcln und unabh&ngig 

« 

voneinandctf aiwgewfihlt sind aus dcr Gruppe, die H, F, Hydroxy, Alkyl, substituiertes AIM. 

i 

Cycloalkyl,'; substituiertes Cycloalkyl, Heterocyclyl, substituiertes Heterocyclyl, Arylalkyl, 
substituiertefc Arylalkyl, Aryl, substituiertes Aryl, Heteroaryl, substituiertes Heteroaryl, Acyl, 
suhstituiertep Acyl, Alkoxy, AlkoxyalkyI, substituiertes AlkoxyalkyI, Aryloxyalkyl und 
substituierteb Aryloxyalkyl mnfasst 

! 
i 

X2 ein Radjkal ist, das die biologischen Bindungseigenschattcn ciner Phenylalanin-Einheil 
mimiki, 

X3 und Xjl einzelo und unabh&ngig voncinander ein Spacer ist, wobei dwr Spacer 
bevorzugterjveise aus der Gruppe ausgcwiihlt ist, die AminosSurai, Aminos&ure-Analoga und 
AminosiiurevDerivate utnfesst. 
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! 

X5 ein Radjikal ist, das die biologischen Bindungseigenschaften einer Cyclohexylalanin- oder 
Hornoleuciii-Einhcit mimikt, 



s 

i 

X6 em Radical ist, das die biologischen Bindungseigenschaften cincr Tryptgphao-Einlicii 

mimikt, | 

♦ 

l 

X7 ein RaHikal ist, das die biologischen Bindungscigenschaften einer Norleucin- oder 
Phenylaianiji-Einheit mimikt 

s 

! 
i 

eine chemisbhe Bindung /.wischen X3 und X7 ausgebildel ist und 

i 

die Veibinjlungslinien - in Foimel (I) chemische Bindungen bezcichnen, wobci die 
chemische j Jindung einzcln und unabhiingiB bevorzugt aus der Gruppe ausgewahlt ist, die 
kovalente Ifindungctu iunisehe Bindungen und koordinativc Bindungen umfasst, wobei 

bevorzugterveise die Bindung cine chemische Bindung ist und aoch bevurzugtererwdse die 
chemische Undung cine solchc Bindung ist, die ausgewShlt ist aus der Gruppe, die Amid- 
Bindungen, Disulfid-Bindungsn, JEther-Bindungen, Thioether-Bindungcn, Oxim-Bindungen 
und Aminotriazin-Bindungen umfassl. 

2. Vertfindung nach Anspruch 1, dadurch gekennzcichnct, dass X3 und X7 jeweils eine 
Aminosaurel ein Aminosaurederivat oder ein Aminosaureanalogon ist, wnhei die chemische 
Bindung ^ischen X3 und X7 unter Beteiligung von jeweils mindestens einem MolekQlteil 
von X3 und|x7 ausgebildet ist, und die Molekulteile Pur X3 und X7 einzcln und unabhangig 
voneinanderi ausgewfihlt sind aus dcr Gruppe, die den C-Terminus, den N-Tcrminus und die 



jeweilige Se 



tenkette der Aminosfiure urofasst. 



3. Verbjindung nach Anspruch 1 oder 2, wobei 

i 

i 
* 

XI ein Radjkal mit einer Masse von etwa 1-300 ist, wobei das Radikal bevoTzugterweise 
ausgewihlt jst aus dcr Gmppe, die R5, R5-CO-, R5-N(R6)-CO- f R5-0-CO, R5-S0 2 -, R5- 
N(R6)-C(Nfb-, umfasst, wpbei bevorzugtererweise R5 und R6 einzeln und unabhangig 
voneinanderj ausgewahlt sind aus der Gruppe, die R Alkyl, substituiertes Alfcyl, Cycloalkyl, 
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substituiertes Cycloalkyi, Heterocyclyl, substituiertes Hcterocyclyl Aryl und substituiertes 

Ary) enthSlfi 

» 

X2 und X6j jeweils und unabhangig voneinander cine aroraatische Aminosfiurc, cin Dcrivat 

odcr ein Amlogrm davon 1st; 

» 

i 
i 

X5 und X7| einzein und unabhangig voneinander einc hydrophobe Aminosaurc, cin Derivat 

oder ein Anjilogon davon sind, 

S 
j 

! 

4. Vertiindung nach einem der AnsprSche I bis 3, wobei X2. X5, X6 und X7 ein^ln und 

imabhangiglvoneinander die folgende Stniktut aufweisen: 



i 



R1— )(— R2 

R3 (no, 



worm 



Jrr 1ST i 



XC(R4)odjflrNisU 

i 

Rl optional | vortiandcn ist und wenn Rl vorhanden ist, Rl ein Radikal ist, das ausgewShlt ist 
aus der Grujjpe, die >N-R1B, >C(R1B)(R1D) und >0 umfesst, wobei RIB und RID einzein 
und unabhftjigig voneinander ausgewahlt sind aus der Gruppe, die H, AlkyI, substituiertes 
AlkyI, Cycljtalkyl, substituiertes Cycloalkyi, Heterocyclyl, substituiertes Heterocyclyl, Aiyl, 
subsiiluiertej* Aryl, Heteroaryl, substiluierles Heleroaryl, Arylalkyl, substituiertes Arylalkyl, 
Cyctoalkylajkyl und substituiertes Cycloalkylalkyl urnfasst; 



R2 optional {vorhanden ist und wenn R2 vorhanden ist, R2 ein Radikal ist, das ausgewahlt ist 
aus der Grippe, die >C=0, >C=S, >SOz, >S=0, X>NH, >ON.CN, >PO(OH), >B(OH), 
>CR2, >CHiCO, >CHF und >CF 2 urnfasst; 

R4 cin Radikal ist. wobei das Radikal ausgewahlt ist aus der Gruppe. die II, F, CHj, CF 3 , 

AlkyI und siKbstituiertes ABcyl umfasst; 
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und die Bijidung von Struktur (III) an die MolekOlbeslandteilc XI und X3, X4 und X6, X5 
und X7, uijj X6 und X3 bevorzugt Qbcr R 1 und R2 erfolgt; 

| 

filr X2 undjfQr X6 einzeln und unabhangig vuneinander R3 ein Radikal ist, wubei das Radikal 
eine aromaikche Qnippe enlhfilt und ausgewahlt isi aus dcr Gruppe, die Aryl, substituiertes 
Aryl Hejieroaryl substituiertes Heteroaryl ArylaDcyL substituiertes Arylalkyl 
HEteroaryl4lkyl substituiertes HctcroarylalkyL Alkylnxy-Alky], substituiertes Alkyloxy- 
Alkyl, All(jyloxy Cycloalkyl substituiertes Alkyloxy-Cycloalkyl, Alkyloxy-Heterocyclyl 
substituiert4^ Alkyloxy-Heterocyclyl Alkyloxy-Aryl substituiertes Alkyloxy-Aryl, 
Atkyloxy ^fiteroaryL substituiertes Alkyloxy-Heteroaryl, Alkylthio-Alkyl substituiertes 

Alkylthio-^lkyl, Alkylthio-Cycloalkyl und substituiertes Alkylthio-Cycloalkyl umfasst; und 

i 

fur X5 und for X? mw&ln und unahhlngig voneinandcr R3 ein Radikal ist, wobei das Radikal 
eine aiiphalf scho oder arorisatischs Gruppe entfaMlt tuid bevarzugterwei^ ausgewahlt ist aus 
dcr Gmppk die Alky], substituiertes Alkyl, Cycloalkyl, subslituieites CycloalkyL 
Hetcrocyclyt, substituiertes Mctemcyclyl, Aryl, subsUtttiertes Aryi Heteroaryl substituiertes 
Arylalkyl substituiertes Arylalkyl Hcteroaryialkyl substituiertes HetcroarylaJkyl, 
kyl, substituiertes Cycloalkylalkyl, Hcterocyclylalkyl, substituiertes 
alkyl Alkyloxy-AIkyl, substituiertes Alkyloxy-Alkyl Alkyioxy-Cycloalkyl, 
substituicrfci Alkyioxy-Cycloalkyl, Alkyloxy-HeterocycJyl, substituiertes Alkyloxy- 
Hcterocycl^ Alkyloxy-Aryl, substituiertes Alkyloxy-Aiyl Alkyloxy-Heteroaryl 
substituiert4 Alkyloxy-Heteroaryl, Alkylthio-Alkyl substituiertes Alkylthio-Alkyl, 
AlkyltJbdo«CVclQalkyl und substituierta«j Alkylthio-CyclonHcyl umfasst 



HetefoaryU 

Cycloalkyia 

Hatemcydyjt 



5 . Verbjndung nach Anspruch 4, dadurch gekcfinzeiGhttet. dass unter Beidligung von R3 
und R4 tain Ring ausgebildet ist . 



6. Verbjndung nach Anspruch 4 odcr 5 , dadurch gekennzeichnet, dass filr X2 und fllr 
X6 einzeln jund unabhangig voncinandcr R3 aus dcr Gruppe ausgewahlt ist, die Phenyl, 
«uH*fihiiertei Phenyl, Benzyl, substituiertes Benzyl, 1,1-Diphenylmethyi, substituiertes 1,1- 
Diphenylmefhyl Naphthylmethyl, substituiertes Naphthylmethyl Thienylraethyl, 
substituiertes Thicnyimelhyl, Benzothienylmethyl substituiertes Benzothienylmethyl 
Imidarolyimpthyl substituiertes Imidazolyhnethyl Indolylmcthyl und substituiertes 
Indolylmeth jl umfasst. 
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7 . Verjbindujig nach einem dcr Anspriiche 4 bis 6 , dadurch gekennzeicbnet, dass fur X5 
und fur X^ einzeln und unabhingig voneinaadcr R3 aus der Cmppe auagewiihlt ist, die C3- 
C5-Alkyl. jsubstituiertes C3-C5-Alkyl. C5-C7-Cyc]oalkyl, substituiertes C5-C7-Cycloa1kyi. 
C5-C7-CydoaIkyhncthyi, substituiertes C5-C7-Cycloalky!mcthyl, Cycloalkylethyl, 
substiluiertls Cycloalkylethyl, Benzyl, substituicrtes Benzyl, Phenylethyi, Naphthylrnethyi, 
Thienylmethyl, Propenyl. Propinyl Methylthioethyl, Imidazolylmethyl. substituiertes 
ImidazolytqietbyL Indolylmethyl und substituiertes Indolylmethyl umfasst. 



8. Verfrindung nach einem dcr Anspruche 1 bis 8 , dadurch gckennzeichnet, dass XI 

i 

ausgcwahltj ist aus der Groppe, die 11 Acetyl, Propanoyl, Butanoyi, Benzoyl, 
Fluonnethyjcarbonyl, DifluoimethylcaAonyl, Phenyl, Oxycarbonyl, Methyl-oxycarbonyl, 

Phenyl-amijiocarbonyl, Methyl-aminocarbonyl, Phenyl-sulfbnyl, 2,6-EHoxo-hexahydro- 

! 

pyrimidine-jl-carbuny] und Methyl-sulfonyl umfasst. 



Verbindung nach einctn dcr Anspruche 1 bis 8, wobei 



X2 ein Aiilinosauiedcrivat einer Aminos&ure ist, das ausgewahlt ist aus der Gruppe, die 

Phenyialaniii, 2-Fluor-Phenylalanin. 3 -Fluor-Phenylalanin, 4-Fluor-Phenylalanin, 2- 

i • 
ChlOTphenylalanin, 3-Chlorphenylalanin, 4-CMorphenylalamn, 1-Naphtylalanin, 2- 

i 

Thienylalanjn, 3-Thicnylalanin, 3,3-Diphenylalanin, Tyrosin, Tryptophan, Histidin und 
jeweilige Dqrivate davon umfasst; 



Oder X2 und XI sind zusammengenommen PhCIfcCHzCO- oder PhCIfes 

X6 ein Amtinosfiurcderivat einer AminosMure ist, die ausgewfihlt ist aus der Gruppe, die 
Tryptophan,! Phenylalanine Tyrosin, Histidin/ l-Naphtytelanuv Benzothicnylalanin, 2- 
Aminoindaq-2^carbonsfture, 2-Thienylalanin, 3-Thienylalanin, 2-Fluor-Phcnylalanin, 3-Fluor- 
Phenylalaniiu 4-Fluor-Phenylaiaiun, 2-Chlorphcnylalanin, 3-ChIoiphenylalanin. 4- 
Chlorphenylklanin und jeweilige Derivale davon umfasst; 

X5 ein Anujiosaurcderivat einer AminosSure ist, die ausgewShlt ist aus der Gruppe, die D- 
Cyclohcxylajlanin, D-Cyclohexylglycin, D-Homo-Cyclohexylalanin, D-Horaoleucio. D- 
Cyalein(tBuj t D-Cystein(iPr), Octahydroindol-2-carbon3flure, 2-Methyl-D-Phenyldanin und 
jeweilige Derivale davon umfasst; und 
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X7 ein Aijiinosaurederivat dncr Aminosaure ist, die ausgewahlt ist aus der Gruppe, die 

Norvalin, jNorieucin, Homo-Leucin, Leucin, feoieucin, Valin, Cystein, Cystein(Me), 

i 

Cystcin^ljj, Cystein(Pr), MetWonin, Allylglycin, Propargylglycin, Cyclohexylglycin, 
CycloheayWanin, Phenylalanin, Tyrosin, Tryptophan, Histidiru l-Naphtylalanin, 2- 
Thienylalaxjin, 3-Thienylalanin und jeweilige Derivate davon umfasst. 

i 

i 

10. VeriJ>indung nach einem der Anspriiche 1 bis 9, wobci XI und/odcr X4 eine oder 
mehrere <jic Wasseriflslichkeit verbessemdc Gruppen aufweisen, wobei die die 
Was$erlOslij:hkeit verbcssemde Gruppe ausgewahlt ist aus der Gruppe, die Hydroxy, JCeto, 

i 

Carboxamido, Ether, Hamstoff, Carbamat, Amino, substituiertes Amino, Guartidino, Pyridyl 
und Carbox^i umfasst. 

. I 

1 1 . Vertjindung, bevorzugterweise ein C5a-Rezeptor- Antagonist, mit der Struktur 



I X1-X2-X3-X4-X5-X6-X7-I 

i X 



. ! 

, wobei X1-1C3 und X5-X7 definiert sind, wie in eincm der Anspriiche 1 bis 10 und wobci 



X4 eine zyk|ische oder eine nichtzyklischc Aminosaure ist, wobei die zyklische Aminosaure 
ausgewfihlt ist aus der Gruppe, die Prolin, Pipecolinsaure, A7<etidin-2-carbon$aure, 
Trtrabydroi^ochinoUn-3-carbonsSuTe, Tetrahydroisochinolin- 1 -carbonsaure, Octahydroindol- 
2-carbonsaufc. J -A7a-bicyclo-[3.3.0]~octan-2-carbonsaurc, 4-Pheaiyl-pyrrolidra-2- 

carbonsaure, cis-Hyp und trans-Hyp umfasst, und die nichtzyklische Aminosfinre ausgewihlt 

i 

aus der j Gruppe. die Scr, Gin, Asn, Cys(02CH 2 CH 2 CONH 2 ), Arg, 
Hyp(C0CHpCH2CH2OCH 2 CH 2 0CHa), Hyp(CONH-CH 2 CH(OH)-CH 2 OH) und jeweilige 
Derivate davbn und jeweilige Analoga davon umfasst; und 



die Vcjfcu^ungsUmcn - in Fonncl 0) chemische Bindungen bezeichnen, wobei die 
chemisclic Bindtmg cinzeln und unabhMngig bevorzugt aus der Gruppe ausgcwghlt ist, die 

i 
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kovalente ^kdungen, ionische Bindungcn uiid kwmlinativc Bindungcn umfasst, wobei 
bevaizagte|weisc die Bindung cine chemischc Bindung is! und noch bevorzugtererweise die 
ehemische [Bindung eke solehe Bkdung ist, die ausgewShlt hi aus der Gruppe, die Amid- 
Bindungenj Disulfid-Bindungen, Ether-Bindungen, Thiocthcr-Bindungcn, Oxim-Bkduugro 
und Aminotriazin-Bindungen umfasst 



12. 



crtyindung 



dargestellte 



nach Anspruch 11, dadurch gekennzeichnet, dass die dutch X4 



t Aminosfiure bevorzugt ausgewShlt ist aus der Gruppe, die Prolin, Pipccolinsaure, 
Azctidin-2-cazbonsaure, Tetrahydroisochinolin-3-carbonsaure, Tetndydroisochi noiin- 1 - 
carbonsfiurg, OctahydroindoI-2-carbonsaure, l.A2a-bicycl6433.0]^ctan-2<aibon5aure, 4- 
Phenyl-pyr4>lidin-2-carbonsaure, Hyp, Ser, Gin, Asn, Cys(02CH 2 CH 2 CONH2) und Arg 
umfasst. 

13. Verljindung nach einem der AnsprQchc II bis 12, wobei 

I 

X2 ein Axriinosfiurcdcrivat einer AminosSure ist, das ausgewShlt ist aus der Gruppe, die 
Eteylalaai^ 2-Fluor-Phenyialanin, 3-Fluor-Phenylaianin, 4-Fluor-Phenylalanin, 2- 
ChlorphcBy^amru 3-Chlorpbenylalanin, 4-Chlorphenylalanin, 1-Naphtylalanm, 2- 

Thienyjaianlm 3-Thieoylalanin, 3,3-Diphen>1aIaniiu Tyrosin, Tryptophan, Histidin und 

I . 

jweiIige;PMvate-davon umfesst; 

i 
i 

oder m m4Xl smd zusammcngenommen PbOfcCJbCO- oder PhCH 2 -; 

X6 ein Amjtoo^ Amino saure ist, die ausgewShlt ist aus der Gruppe, die 

Tryptophan! Phenylalanine Tyrosin, Histidin, l-Naphtylalanin, Benaarthienylalanin, 2- 

Aminoindai^S-carbonsaure, 2-Thienylalanin, 3-Thienylalanin, 2-Fluor-Phenylalanin, 3-Fluor- 

» 

Phenylalanii, 4-Fluor-Phenylalanin. 2-Chlorphenyialania 3~Ch1mphenylalanuu 4- 

i 

Chlorphcnyljalanin und jeweiligc Deri vale davon umfasst; 

5 
I 
I 

X5 cin Amijinsaurederivat einer Aminosfiure isU die ausgewShlt ist aus der Gruppe, die D- 
Cyclohexylajlanin, D-Cyclohcxylglycin, D-Homo-Cyclohexylalanin, D-Horaoleucin, D- 
Cystcin(tBuj, D-Cystek(iPr), Octahydiokdol-2-cartxmsaure, 2-Methyl-D-Phenylalanin und 

jewdtige Dddvatc davon umfasst; und 
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X7 ein Antfiiosaurederivat cincr Aminosfiure ist, die ausgewflhlt ist aus der Gruppe, die 
Norvalin, fjforleucin, Homo-Leucin, Lcucin, Tsoleucin, Valin, Cystein, Cystein(Me), 
Cystcin(E4]!, Cystein(Pr). Methionin, Allylglycin, Propargylglycin, Cyclohcxylglycin, 
Cvclohexyjalanin, Phcnylalanin, Tyrosin, Tryptophan, Histidin, 1-Naphtylalanin, 2- 
Thienylalaijin, 3-Thienylalamo und jeweilige Derivate davon unofasst 

» 
i 

14 . Veiiindung, bevorzugterweise ein C5a-Rezeptor-Antagonist, mit der Slmktur 



X1~X2-X3-X4-X5-X6-X7-j 



, wobei XI -!X2 und X4-X7 dejfinicrt sind, wie in einem der Anspruche 1 bis 13 und wobci 



X3 fblgende 



Struktur aufweist 



R1— X— R2 

? 

Y 



(IV). 



wonn 



X C(R4)o«1erNist, 

Rl optional vorhanden ist und wenn Rl vorhanden ist, Rlein Radikal ist, das ausgewahlt ist 
aus der Gm ipe, die >N-R1B. >C(R1B)(R1D) und >0 umfesst, wobei RIB und RID einzeln 
und unabhahgig voneinander ausgewahlt sind aus der Gruppe, die H, Alkyl, substituiertes 
Alkyl, Cyclfralkyl. substituiertes CycloaDcyl, Heterocyclyl substituiertes Heterocyclyl. Aryl, 
substituieno); Aryl, Heteioaryl, substituiertes Heteroauyi, Arylakyl, substttuiertes Arylalkyl, 
Cycloalkylajkyl und substituiertes Cycloalkylalkyl umfasst; 
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i 9 

i 

R2 optional! vorhanden ist und wwm R2 vorhanden ist, R2 ein Radikal ist, das ausgewihlt ist 
aus der Grjjppc, die >C-0, >C=S, >S0 2 , >PO(OH), >B(OH), >CH 2 , >CH 2 CO, >CHF und 
>CFj umfajat; 

■ 

i 

i 

R4 ein Radjkal ist, wobei das Radikal ausgewahlt ist aus der Gruppe* die H, F, CF3, Alkyl und 
1 

substituiertes Alkyl umfasst; 

1 
| 

die Bindunf von Struktur (IV) an die Mnlektilbcstandleile X2 und X4 bevorzugt tiber Rl und 

R2 erfblgt; j 

I 
l 

j 

R3 ein Radikal ist, das ausgewihlt ist aus der Gruppe, die R Alkyl substituicrtes Alkyl, 
Cycloalkyl substituiertes Cycloalkyl Heterocyclyl substituiertes Heterocyclyl Aryl 
substituicrttjs Aryl, Heteroaryl substituiertes Heteroaryl Cycloalkyialkyl substituiertes 
Cvnioail vl^Uyl, Heterocyclylalkyl substituiertes Heterocyclylalkyl Arylalkyl, substituiertes 

ArylalkyL Iteterdarylalkyl undsubstituiertes Hcteroarylalkyl umfasst. 

. j 

Y optionaHorhanden ist und woin Y vorhanden ist, Y ein Radikal ist, das ausgcwahlt ist aus 
der GruppL to -N(YB>, -0-, -S-, -S-S-, -CO, -C=N-0-, -CO-N(YB)- und 




ri(YB1)(YB23 

umfasst wo aei YB.YB1 und YB2 cinzcln und unabhangig voncinander ausgcwahlt sind aus 
der Gruppcj die H, Alkyl, substituiertes Alkyl, Cycloalkyl substituiertes Cycloalkyl 
Heterocycty , substituiertes Hetcrocyclyl, Aryl, substituiertes AryL Heteroaryl, substituiertes 

Heteroaryl I Arylakyl substituiertes Arylalkyl, Cycloalkyialkyl und substituiertes 

i 

Cycloalkyialkyl umiassi 

i 

3 

15. VerbjTidung nach Anspruch -14, dadurch gekennmchnet, class 

i 
i 

R3 ein Radiljal ist, das ausgewahlt ist aus der Gruppe, die Methyl Ethyl, Propyl Butyl 
Benzyl und 1 
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umfasst; 



Y optional j/orfaanden ist und wenn Y vorhanden ist, Y cm Radika] 1st, das ausgewahlt bt aus 
der Gruppej, die -N(YBK -0> -S- und -S-S- umfasst, und YB bevorzugterwcisc wie in 

Anspruch lit definiert ist. 

I 
i 

i 

1 6. Verljindung nach cinem der AnsprQchc 14 bis 1 5, wobei 

\ 

i 

X2 ein Anjinosiurederivat einer Aminosaure ist, das ausgewahlt ist aus der Gruppe, die 
Phenyialanih, 2-Fhior-PhenylalaniiL. 3-Fluor-Phenylalanin, 4-F1uor-Phenylalanin, 2- 
Chlorphenyjalanin, 3-Chlorphenylalanin, 4-Chlorphenylalanin, 1-Naphtylalanin, 2- 
ThienylalanLn, 3-ThicnylaJanin, 3,3-Diphenyialanin, Tyrosin, Tryptophan, Histidin und 
jeweilige D^ri vale davon umfasst; 

i 

i 
i 

oder X2 und XI sind zusamniengenommen PI1CH2CH2CO- oder PhCH*-; 

i 

X6 cin Arrinosaurederivat einer Aminosflure ist, die ausgewahlt ist aus der Gruppe, die 
Tryptophan^ Phenylalanin, Tyrosin, Histidin, 1 -Naphtylalanin, Bcnzothienylalanin, 
Aminoindaif 2-carbonsaure, 2-Thienylalaoin, 3-Thienylalanin, 2-Fluor-Phenylalanin, 3-Fluor- 
Phenylalani*, 4-Fluor-Fhcnylalanin, 2-Ch lorphenylalanin, 3-Chloiphenylalanin, 4- 

Chlorphenyfalanin und jeweilige Deri vate davon umfasst; 

i 
! 

X5 ein Am^iu^urederi vat einer Aminosaure ist die ausgewahlt ist aus der Gruppe, die D- 
Cyclohexyl^Ianin, D-Cyclohexylglycin, D-Hoino-Cyclohcxylalanin, D-Homoleucin, D- 
CysteiaftBuj, D-Cystcin(iPr), Octahydroindol-2-carbonsSlure, 2~McthyM>-PhenylalaniQ und 

jeweilige Dqrivate davon umfasst; und 

X7 cin Amjnosaurederivat einer Aminosfturc isi, die ausgewahlt isl aus der Gruppe, die 
Norvalin, Tjforlewtn, IIomo-Leucin, Leucin, Isoleucin, Valin, Cystein, Cystein(Me) t 
Cystero(Et),| Cystein(Pr), Mcthionin, Allylglycin, Propargylglycin, Cyclohexylglycin, 
Cyclohexylajlanin, Phenylalanin, Tyro sin. Tryptophan, Histidin, 1-Naphtylalanin, 2- 
Thienylalanih, 3-Thienylalanin und jeweilige Dcrivate davon umfasst 
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17. Ver rindung nach eincm der vorhergehenden AnsprQche, dadurch gekennzcichnet, dass 
X3 ein Amino^Suredcrivat einer Aoiinosfturc ist, wobei die Aminosfiure auagewahlt ist aus der 
Gruppe, die alpha-amino-Glycin, alpha-beta-Diaminopropionsfiurc (Dap), alpha-gamma- 
diaminobutjersfiure (Dab), Ornithin, Lysin, Homolysin, Phe(4-NH2X 2-amino-3«(4- 
piperidinyljpropionsfiure und 2-amino-3-(3-piperidiiiyl)propionsfiurc umfasst, und die 
Aminos&unf an der Seitenkette derivatisieit ist. 



1 8. Verijindung. bevoizugtcrcrweise nach eincm der vorangehenden Ansprttche, wobei die 
Vcrbindungj ein C5 a-Rczeptor- Antagonist mit eincm JC50 -Wert von < 200 nM und mit 
fotgender s|ruktur ist: 




, wobei 



A ausgcwahji M aus der Gruppe, die R NH2- NHAtkyU NAlkyl2. NHAcyl und Oil umfaBt. 

B ausgewahji isi aits der Gruppe, die CH2(AryI), CH(Aryi)2, CH2(Heteroar>1), substituienes 
CH2(Aryl), Xryl, substituicrtcs Aryi und lletcmaryl urufsBU 
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i 

CI und C2 cinzeln und unabhangig ausgcwihh sind aus der Gruppe, die Alkyl und 
substituiertta Alkyl umfaflt, wobei optional zwischen CI und C2 eine Bindung ausgebilde! 

seinkann, j 

i 

i 

i 

D ausgcvfahlt ist aus der Gruppc die Alkyl, Cycloalkyi, CR2(Cycloalkyl), 

CH2CH2(cjycloalk-yl), CH2Ph(2^Me) und CH2-S-Alfcvl umlaDt. 

I 

I 

E ausgcw^ihlt ist aus der Gruppe,, die CH2(Aryl), substituiertes CH2(Aryl) und 
CH2(Heter<j.aryl) umfaBt, 

i 

I 

F ausgewatjll ist aus der Gruppe, die Alkyl, CH2-S-Alkyl, CH2CH2-S-Me, CH2CH=CH2, 
CH-CCH, (jyclohexyl, CH2Cyclohexyl CH2Ph, CH2Naphtyl, CH2Thienyl umtaBt, 

* 
* 

j 

7.1 ausgewijhlt ist aus der Gruppe, die (CH2)nNli mix n = 1, 2, 3. 4, (CH2)30, (CJ12)20, 
(CH2)4, (Cl}l2)3, CH2Ph(4-NH) und CH2(4-Piperidinyl) umfesst, und 

i 
j 

Z3 optional Jvorhaaden ist, und wenn Z3 vorhanden ist, dann ausgewahlt ist aus der Cnuppe, 
die CO und j"H2 umfaBt. 

j 

19. Veibjindimg nach Anspruch 1 8, dadurch gekennzeichnet, dass 

» 

A ausgewahj t ist aus der Gruppe. die IL NH2, NHF4. NHAc. OH umfaflt, 

j 

j 

B ausgcwfilik ist aus der Gruppe, die CH2Ph, CH2Ph(4-F), CH(Ph)2, CH2Thienyi f 
CII2Naphty(, Phenyl, Ph(4-F) und Thienyl umfaBl, 

' ! ' 

Cl ausgrw^ilt ist aus der Gruppe, die H und Methyl umfaflt, C2 ausgewahlt ist aus der 

Gruppe, die: Methyl und CH20H umfaBt, oder wenn Cl und C2 durch eine Bindung 

verbunden stnd, die sich daraus ergebendc Slruktur aus der Gruppc ausgewdhlt ist, die - 

(CH2)2-, -4(jH2-)3-, -(CH2)4- und -CH2CH(OH)CH2- umfesst. 

i 
j 

D ausgewah?t ist aus der Gruppe. die CH2CH2iPr, CH2iPr, Cyclohexyl, CH2Cyclohexy|. 
CH2CH2Cy<jlohexyl, CH2Ph(2-Mc), CH2-S-tflu und CH2-S-iPr umfaBt, 

i 

\ 

£ 

I 
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E ausgewa^lt ist aus der Gruppe, die CH2Ph, CH2Ph(2-Cl), CH2Ph(3-Cl). CH2Ph(4-Cl), 
CH2Ph(2-lj), CH2Ph(3-F), CH2Ph(4-F), CH2lndolyl, CH2Tnienyl, CH2Benzothienyi und 
CH2Napfatfl umfaBt, 



F ausgewSijlt ist aus der Gruppe, die (CH2)3CH3, (CH2)2CH3, (CH2)2-iPr, CH2-iPr, iPr, 
CH2-S-EI, tecm-S-Me, CH2CH==CH2, CH2-CCH, Cyclohexyl und CH2Ph umfaBt, 



■ ...i 



Zl ausgew^hlt ist aus der Gnippe, die (CH2)nNH mit n=l, 2. 3, 4, (CH2)30, CH2Ph(4-NH) 
und CH2(44Piperidinyl) umfasst, und 

Z3 optional vorhanden ist, und wenn Z3 vorhanden ist, dann ausgewahit ist aus der Gruppe, 
die CO undlCH2 umfaBt 



20 . Vertjindtmg, bevorzugterweise ein C5a-Rezep tor-Antagonist, wobei die Verbindung 



die folgendq Slruktur aufweist: 

r 




wobei dl, dli, d3 und d4 die Abst&nde von A, B, G und D in wenigstens einem energetisch 
zuganglichcii Konfonner der Verbindung bezEichncn und die folgenden Werte aufweiscn: 



dl - 5.1 Lfc 1.0 A 
d2 = lii±1.0A 

! 

d3-10,4il,5A 
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A arid C ^inzeln und unabhtogig voneinander ein hydrophobes Radikal sind, wobei das 
hydrophobe Radikal ausgewfihlt iat aus dcr Groppe, die Alfcyl Cycloalkyl, Hcterocyclyl, Aryl 

und Heteroiiyl umfesst; 

j 

B und D cjinzeln und unabhingig voneinander cin aromatischcs odcr heleroaromatisches 

i 

Radikal sfad, vvobci bevorzugterweise das aromalische Radikal Ary! ist, und 
bevorzugteijwcisc das heteroaromatischc Radikal Heteroaryl ist. 

21 . Vert indung nach Anspruch 20 f wobei A und C einzeln und unabhangig voneinander 
ausgcwShlt sind aus dcr Gruppe, die C3-C6-ADcyL C5-C7-Cycloalkyl Methylthioethyl, 
MethyUhio-tert-butyl, Indolyl, Phenyl, Naphtyl, Thienyl, Propenyi, Propinyl, Hydroxyphenyl 

indolyl und [midazolyl umfassU 

i 



B ausgewflljdl ist aus dcr Gnippe, die Phenyl, substituiertes Phenyl, Naphthyl, ThienyL 
Bcnzothien)|l, Hydroxyphcnyi, Indolyl, und Imidazolyl umfesst; und 

D ausgewijilt ist aus der Gruppe, die Phenyl, Naphthyl f Thienyl, Thiazolyl, Furanyl, 
Hydroxyphebyt Indolyl und Imidazolyl umfasst. 



22. Vecbindutig, bevoreugtenreise ein C5a~R«eptor- Antagonist. 



jnjt folgcndqr Struktur: 




i 
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» 

, wobei j 

i 

i 

A, D» C unjl D die C-alpha-Atoroe in Aminosaurcn, Aminosfiure-Analoga oder AminosMure- 
Dcrivalen bWeichnen, 



dl, d2, d3 (and d4 die Abstfinde zwiscbea A, B ? C und D in wenigstens cinem energctisch 

zugfinglich^n Konfonnerder Verbindung bezeichncn und die fblgcndcn Werte aufweisen: 

* 

i 

dI-3,9xq,5A 
d2=>3,9±o(,5A 

i 

d3 = 9,0±l|.5A 
d4 = 9,0+U5A; 

i 

wobei die jjuninosauren, deren alpha-Atome durch A und C dargestellt sind, einzeln und 
unabhangig jvoneinander einc hydrophobe Aminosaure-Seitenkette aufweisen , die eine Alkyl- 
, Cycloalkylj Cycloalkylalkyl, Heterocyclyl, Aryl, Arylalkyl, Hcteroaryl, Heteroarylalkyl oder 
Melhyhhio^crt-butyl-Gruppe umfasst. 

t 

% 

wobei die /iminosaurenu dcrcn alpha-Atome durch B und D dargeslellt sind, einzeln und 
umtbhangig jvoneinander eine aromatischc oder heteroaromatisehe Aminosfiure-Seitrakette 
aufweisen, d^e eine Aryl, Arylalkyl Heteroaryl oder Hetexoarylalkyl-Gnippe umfasst. 

i 

! 

23. Veibjndung nach Ansprach 22 , wobei 

j . • 

. | 

wobei die ^minoslure, dessen alpha-Atom durch A dargestellt ist, ausgcwahlt ist aus der 
Gruppe, die p3-C6-AIkyl, Methyhbioethyl, Propenyl, Propinyt R5, Methyl-R5 und Ethyl-R5 
umfasst, wofei R5 ein Radikal ist, das ausgewfihll ist aus der Gruppe, die C5-C7-Cycloalkyl, 
Phenyl, sub|tituiertes Phenyl Hydroxyphcnyl, Tndolyl Imidazolyl Naphtyl und Thienyl 
umfasst; j 

wobei die Ajminos&um, dessen alpha-Atom durch B dargestellt ist, ausgewfihll ist aus der 
Gruppe, die R5, Methyl R5 und Ettiyl-R5 umfasst, wobei R5 ein Radikal ist das ausgewahlt 
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isl aus de{ Gruppe, die Phenyl, substituiertes Phenyl, Naphtyl, Tbienyl, Benzothicnyl, 
Hydroxyph snyl, Indolyl und Imidazolyl umfasst; 

i 

wobei die jVminos&ure, (lessen alpha-Atom durch C dargestcllt ist, ausgewOhlt ist aus der 
Gruppe, did C3-C6-Alkyl R5, Methyl-R5 und Ethyl-R5 umfasst, wobei R5 ein Radikal ist, 
das aus det Gruppe ausgewflhlt ist, die C5-C7-Cycloalkyl Phenyl, 1 -Methyl-Phenyl, 2- 
Methyl-Phejiyl, 3-M ethyl-Phenyl und S-tBu umfasst; und 

wobei die ^minosSure. dessen alpha-Atom durch D dargestelll isl, ausgewShlt isl aus der 
Gruppe, diejRS, Methyl-R5 und Ethyl-R5 umfesst, wobei R5 ein Radikal isl, das ausgewfihlt 
ist aus der | Gruppe, die Phenyl Naphthyl ThienyL Thiazolyl, Fuianyl Hydroxyphenyl, 
Indolyl und jfmidazolyl umfasst 

i 

24. Vertiindung, bevorzu gtcrweise ein C5a-Rczeptor- Antagonist, mit der folgenden 
Stniktor. 5 



X1-X2-X3-X4-X5-X6-X7-X8 (u) 



, wobei 



X! cin Radikal mit eincr Masse von etwa 1-300 ist und wobei XI bevoizugtcrweise 



ausgewlhit 1st aus der Gruppe, die R5-, R5-CO-, R5^N(R6)-CO-, R5-0-CO-, R5-SOr, R5- 
N(R6)-SOr< R5-N(R6K R5-N(RG)-CS-, R5-N(R6)-C(NH)-, R5-CS~, R5-P(0)OH-, R5- 
B(OH)-, Rj-CH=N-0-CHrCO- umfasst, wobei R5 und R6 einzeln und unabhtngig 

voneinanderjausgpwahlt sind aus der Gruppe, die H, F, Hydroxy, Alkyl, substituiertes Alky], 

* ■ 

Cycioalkyl jsubstiluiertes Cycloalkyl, Heterocyclyl, substituiertes Helcrocyclyt Arylalkyl, 
substituierte4 Asylalkyl, Aryl substituiertes Aryl, Heteixmryl, substituiertes Heteioaryl Acyl, 
subslituiertH Acyl, Alkoxy, AlkoxyalkyI, substituiertes AlkoxyalkyI Aryioxyalkyt und 
substituierted Aryloxyalkyl umfasst. 



X2 ein Radijcal ist, das die biologischen Bindungscigenschaften einer Phenylalanm-Einhcit 
miraikt 



X3 und X4 einzcln und unabhfingig voncinander ein Spacer isl wobei der Spacer 

» 

bevorrugtervj'ciae aus der Gruppe ausgewHhli ist, die Aminosaurcn, Aminosflure-Analoga und 

i 

Amioos&urc-perivate umfasst. 
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X5 einRad ika] ist, das die biologischen Bindungseigenschaflen einer Cyclohexylalamn- oder 
HomoleuciA-Einheit mirnikt, 

X6 ein Ra<Ukal isl» das die biologischen Bindungseigcnschaften einer Tryptophan-Emheit 
mirnikt, 

X7 em Rajiikal ist, das die biologischen Bindungseigenschaflen einer Norleucin- oder 
PhenylalamjvEinheit mirnikt, 

X8 ein Rad deal ist, wobei das Radikal optional in Struktur n enthalten ist und wenn es 
enthalten isl, ausgewihlt ist aus der Gruppe, die IMH*, OH, NH^OJH t NH-0 Alkyl, Amino, 
substituiertris Amino, Alkoxy, substiluiertes Alkoxy, Hydrazine, substituiertes Hydrazine, 
Aminooxy, substituteries Aminooxy, Alky!, substituiertes Alkyl, Cycloalkyl, substituiertes 
Cycloalkyl, jHeterocyclyl, substituiertes Helerocyclyl, Heteroaryl, substituiertes Hcteiuaryl, 
Arylalkyl, sjibstituiertes Arylalkyl, Aryl, substituiertes Aryl, Aminosilure. AminosSurcderi vat 
und AminosSurcanalogon umfasst; 

die Verbinc ungslinien - in Fonnel (II) chemische Bindungen be/.eichnen, wobci die 
chemische Ifodung einzeln und unabhdngig bevoxzugt aus der Gruppe ausgewahlt ist, die 
kovalente Bindungen, ionische Bindungen und koordinative Bindungen umfasst, wobci 
bevorzugteiyeise die Bindung eine chemische Bindung ist und noch bevorzugtererweise die 
chemische Ijindung eine solche Bindung ist. die ausgcwflhlt ist aus der Gruppe, die Amid- 
Bindungen, jDisulfid-Bindungen, Ether-Bindungcn, Thioether-BLndungen. Oxim-Bindungcn 
und AminotiSazin-Bindungcn umfasst. 



25. Vurbjndung nach Anspruch 24, wobci 



i 

XI ein Radial mit einer Masse von etwa 1-300 ist, wobci das Radikal bevoTzugterwcisc 
ausgewahlt ijjt aus der Gruppe, die R5, R5-CO-, R5-N(R6)-CO- f R5-0-CO-, R5-SOr, R5- 
N(R6)-C(NH)-, umfasst, wobci bevorzugtererweise K5 und R<> einzeln und unabhtagig 
voiwinander jausgewShlt sind aus der Gruppe, die H, Alkyl, substituiertes Alkyl, Cycloalkyl, 
substituiertesj Cycloalkyl, Heterocyclyl, substituiertes Heterocyclyi, Aryl und substituiertes 
Aryienthait;| 
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jeweiis und unabhfingig voneinander eine aronmlische Amioosaure ein Dcrivat 
davon 1st; 



X5 und X7j.eiii7.eta und unabhSngig voneinander eine hydrophobe Anunosfiure, ein Deri vat 
oder ein AntUogon davon sind. 

26. Vertjindung nach einera dcr Ansprttche 24 bis 25 , wobci X2, X5, X6 und X7 rinzeln 
und unabhdigig voneinander die fblgende Struktur aufweisen: 



wonn 



R1— ; 



X— R2 
R3 



X C(R4)o<terNist, 

Rl optional ivorhanden ist und wenn R1 vnrhandcn isLein Radikal isl, das ausgcwahU ist aus 
der Gnippe, jlic >N-R1B. >C(R1BXRID) und >0 umfasst, woba RIB und RID einzeln und 
unabbangig j/oneinander ausgewahlt sind aus der Gnippe, die H. Alkyl, substituiertes Alkyi, 
Cycloalkyl, j substituiertes Cycloalkyl, Metcrocyclyl, substituiertes Hetcrocyclyl, Aryl, 
substituierted Aryl, Hetcroaryl, substituiertes Heteroaryi, Arylalkyl, substituiertes Aryialkyi, 

i 

Cyclualkylaljsyl und substituiertes Cycloalkylalkyl umfasst; 



R2 optional j/orhanden ist und wenn R2 vorhanden ist, R2 ein Radikal ist, das ausgewfihlt isl 
aus der Grufrpe, die >C-0, >OS, >S0 2 , >SO, X>NH, >C=N-CN, >PO(OH) > >B(OH), 
>CH 2 , >CHztX) B >CHF und >CF 2 umfesst; 



R4 cin Radical ist, wobei das Radikal ausgcwiihlt ist aus der Gruppc, die IU F, CHj, CFj. 

Alkyl und substituiertes Alkyi umfasst; 

I 

und die Bindhmg von Struktur (III) an die Moiekttlbcslandteilc XI und X3» X4 und X6, X5 
und X7, und ]K6 und X8 bevorzugt fiber Rl und R2 erfblgt; 
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filr X2 uhd Rlr X<5 einzeln und unabhangig voncmander R3 ein Radikal ist, wobei das Radikal 
eine aromatische Gruppe enthalt und ausgewahlt isl aus der Grappa, die Aryl, substituicrtcs 
Aryl, Hejeroaryl, siibstituiettes Heteroaryl, ArylalkyL, substituieites Arylalkyl, 
Hetcroaryiaftkyl, substituicrtcs HeteroarylalkyI, Alkyloxy-Alkyl, substituieites AJkyloxy- 

i 

Alky!, Alkjyioxy-Cycloalkyl substituieites Alkyloxy-Cycloalkyl, Alkyloxy-Heteiocyciyl 
substituiertds Alkyloxy-Heterocyclyl Alkyloxy-Aryl substituicrtcs Alkyloxy-Aryl, 
Alkyioxy-Hleteroaryl substituicrtcs Alkyloxy-Heteroaryl Alkylthio-Alkyl, substituieites 
Alkylthio-^jlkyl, Alkylthio-Cycloalkyl und substituieites Alkylthio-Cycloalkyl umfasst; und 



fur X5 und (Xir X7 einzeln und unabhSngig voneinaader R3 ein Radikal ist, wobei das Radikal 
eine aliphatlstbe oder aromatische Gruppe enihSit und bevomigterweise ausgewahlt ist aus 
der Gruppe die Alky], substituicrtcs Alkyl Cycloalkyt, substituicrtcs Cycloalkyl 
Heterocyclyi, substituieites Heterocyclyt, Aryl, substituieites Aryl, Heteroaryl substituieites 
ArylalkyJ, substituiertes ArylalkyL HeteroarylalkyI, substituiertes HeteroarylalkyI 
Cyebalkyiajiyl, substituiertes Cycloalkylalkyl Heterocyclylatkyl, substituiertes 
Helefticycl^alkyl, Alkyloxy-Alkyl, substituiertes Alkyloxy-Alkyl, Alkyloxy-Cycloalkyl 
substituiertm Alkylmcy-Cycloalkyl, Alkyloxy-Heterocyclyl, substituiertes Alkyloxy- 
Heterocyclyt, Alkyloxy-Aryl, substituiertes Alkyloxy-Aryl, Alkyloxy-Heteroaryl, 
substituiertejs Alkyloxy-Heteroaryl Alkylthio-Alkyl substituiertes Alkylthio-Alkyl 
Alkylthio-Cj/cloalkyl und substituiertes Alkylthio-Cycloalkyl umfasst. 



27. 

R3undR4 



Verbfindung nach Ansprucb 26, dadurch gekennzeichnet, dass untcr Bcteiligung von 
Ring ausgebildet wiirL 



qui] 



28. Verblindung nach Anspruch 26 oder 27, dadurch gckcnnzcichnct, dass fur X2 und fur 
X6 einzcin und unabbflngig voncinandcr R3 aus der Gruppe ausgewShlt ist, die Phenyl 
substituicrtcfc Phenyl, Benzyl, substituieites Benzyl 1 , 1 -Diphenyimethy I substituiertes 1,1- 
DiphenylmeLhyl Naphthyhnethyl substituiertes Naphthyhnethyl, Thicnytmcthyl 
substituicrtci: Thienylmelhyl Benzothienylmethyl substituiertes Benzothienylmethyl 
Imidazolyln^ethyl substituiertes Imidazolybnethyl Indolylmethyl und substituiertes 
Indolylmeth j/1 urn fasst 
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29. Ver?|>indung nach eincm dcr AnsprOche 24 bis 28, insbesondere nach einera der 
Anspriiche j 26 bis 28, dadurch gekennzeichitet, dass ftr X5 und fUr X7 einzeln und 
unabhangigjvoneinander R3 aus der Gmppc ausgewahlt ist, die C3-C5-Alkyl, substituiertes 
C3-C5-Alkj'l, C5-C7-CycloalkyK substituieitcs C5-C7-CycIoalkyl, C5-C7-Cycloa!kylmethyI, 
substituiertes C5-C7-CycloalkyImethyl, Cycloalkylethyl, substituiertes Cycloalkylethyl, 
Benzyl, substituiertes Benzyl, Phenylethyl, Naphtfayhnethyl, ThienylmethyU PropenyL 
Propinyl, Methyithioethyi, Imidazolylmcthyl, substituiertes Imidazolylmctbyl, Indolybnethyl 
und substitu iertes Indolylmethyl umfasst. 

30. Vertjindung nach einera der vorhergehenden Ansprflchc, insbesondere nach einem der 
AnsprQche jtf bis 29, dadurch gekennzeichnct, dass X8 ausgewfihlt i$t aus der Gruppe, die H, 
OR1 und NjR1R2 umfasst, wobei R1 und R2 einzeln und unabhangig voneinander aus der 
Gruppe ausgewahlt sind, die H, Alky), Aryl, Cycloalkyl und Arylalkyl umfasst. 

31. Vertjindung nach einem der Anspriiche 24 bis 30, dadurch gekennzeichnct, dass XI 
ausgewfihlt j ist aus dcr Gruppe, die H, Acetyl, Propanayl, Butanoyl, Benzoyl, 
Fluoimethytarbonyl, Difluonnethylcarbony^ Phenyl, Oxycaibonyl, Methyl-oxycaibonyl, 

Phenyl-amiilocarbonyL Methyl-arninocarbonyl Phenyl-sulfonyl, 2,6-Dioxo-hexahydro- 

i 

pyrimidine^carbonyl und Methyl-sulfonyl umfasst. 

32. Vert^ndung nach einem der Anspriiche 24 bis 31 , wobei XI und/oder X4 cine oder 
mchrere dje Wasscrldsiichkcit verbesserndc Gruppen anfweisen, wobei die die 

Wasserld$li<jhkett verbessernde Gruppe ausgewahlt i$t aus der Gruppe, die Hydroxy, Keto, 
Carboxamidjs, Ether, HainstQff, Carbamat, Amino, substituiertes Amino, Guaoidino, Pyridyi 

und Carbox^l umfasst 

■ i ■ 

33. Verbtndung, bevoizugterweise em C5 a-Rczep tor- Antagonist , mit der Struktur 

j X1-X2-X3-X4-X5-X6-X7-X8 ( ti) 

I 

, wobei Xl-JO und X5-X8 definiert sind, wie in einem der Anspriiche 24 bis 32 und wobei 



X4 eine zykjische oder eine nichtzyklische Aminosiuie ist. wobei die zyklische AminosSurc 

» 

ausgewdhlt j ist aus dcr Gruppe, die Proiin, Pipecolinsiurc, Azetidin-2-carbonsaure, 

i 
i 
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Tctrah/drai3ochinoIiii-3-carbonsauie, Tctrahydroisochinolin- 1 -uirbons3ure, Octahydroindol- 
2-carbons& rc, I -A2a.bicyclo-[3.3,0]-octan-2-cart»ns§ure, 4-Fhcnyl-pyrro]idin-2- 
carbonsSuri, cis-Hyp und trans-Hyp umfasst und die nichtzyklische Aminosfimc ausgewahlt 
aus der | Gruppe, die Scr. On, Asn, CyB(0 2 CH 2 CH2CQNH2) f Arg, 
H^(CGqf^ Hyp(CONH-CH a CH(OH)>CH 2 OH) und jeweiligc 

Oerivate dittan und jcweilige Analoga davon umfasst; und 

die VcrWnjhmgslinien - in Forniel (I) chemische Bindungen bezeichnen, wobei die 

chemische pindung etnzeln und unabhfingig bevorzugt aus der Gnippe ausgewghlt ist, die 

kovalente ijlindungen, ionische Bindungen und koordinativc Bindungen umfasst, wobei 

bevorzugter|*cisc die Bindung eine chemische Bindung ist und noch bevoizugtererweise die 

chemische $indung eine solchc Bindung ist, die ausgewahlt ist aus der Gnippe, die Amid- 

Bindungen, jDisulfid-Bindungcn, Ethcr-Bindungen, Thioeiher-Bindungen, Oxim-Bindungen 

und AminolHazin-Btndungen umfasst. 

| 
i 

34. Vcrtjindung nach Anspnich 33, dadurch gekennzrichnet, dass die dutch X4 
dargestellte l\minosaure bevorzugt ausgewghlt ist aus der Gnippe, die Prolin, Pipecolinsaure, 
Azetiain-2-<jarbon$aure, Tetrahydroisochinolin-3-carbonsaurc, Tetrahydnjisochinolin-1- 
carbonsdurej Octahydroindol-2-carbonsaure, 1 -A^a-bicycIo-[3.3.0]-octan-2-carbonsSure, 4- 
Phenyl-p>Tr|>Udin-2^arbonsaurc, Hyp, Ser, Gin, Asn, Cys(0 2 CH 2 CH2CONH2) und Arg 
umfasst. | 

i 

35. Verbjindung, bevorzugterweise ein C5a-Rezeptor- Antagonist, mit der Struktur 

i 

| X1-X2-X3-X4~X5-X6~X7--X8 (11) 

, wobei Xl-jc2 und X4-X8 defixuert sind wie in einem der Ansprfiche 24 bis 34 und wobei 



X3 folgDnd^Sirufctur aufweist: 



R1—>C--R2 
Y (iv), 
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worm 



XC(R4)od^rNist, 



i 



RI optional! vorhanden isl uud wenn R1 voibandca ist, Rl ein Radika! ist, das ausgewfihlt isl 
aus der Gifuppe, die >N-R1B, >C(R1B)(R1D) und >0 umfasst, wobei RIB und RID 
unabh&ngig voneinander ausgewfihlt sind aus dcr Gruppe, die H, Alkyl, substituiertcs Aikyl. 
Cycloalkyl.j substituiertes Cycloalkyl, Helerocyclyl, substituiertes Heterocyclyl, Aryl, 
substituiertcs Aryl. Heteroaryl, substituiertes Heteroaryl. Aiylakyl. substituiertes Arylalkyl, 

Cycloalkylajlkyl und substituiertes Cycloalkylalkyl umfasst; 

i 

R2 optional j vorhanden ist und wenn R2 vorhanden ist, R2 ein Radikal ist, das ausgewahJt ist 
aus dcr Gnjppe, die >C=0, >C=S. >S0 2 . >PO(OH). >B(OH), >CH 2 , >CH 2 CO, >CHF und 

i 

R4 ein Radijcal wobci das Radikal ausgc wahlt ist aus der Gmppe, die 11, F, CFj, Alkyl und 

substituieitejs Alkyl umfasst; 

* 

i 
i 

die Biaduag von Stniktur (IV) an die Molekfllbestandleile X2 und X4 bevoizugt ttber Rl und 
R2erfolgt; I 



R3 ein Radikal ist, das aus der Gruppe ausgewihlt ist, die H, Alkyl, substituiertes Alkyl, 
CycloalkyUj substituiertes Cycloalkyl Cycloalkylalkyl, substituiertes Cycloalkylalkyl 
Heterocycly , substituiertes Heterocyclyl, Heterocyclylalkyl, substituiertes HeterocyclyJalkyl, 
Aryl substjtuiertes Aryl, Arylalkyl, substituiertes Arylalkyl, Heteroaryl substituiertes 
Heteroaryl, j Heteroaryialkyl substituiertes Heieroarylalkyl Acyl substituiertes Acyl, 
Alkoxyalkyt substituiertes Alkoxyalkyl Aryloxyalkyl, substituiertes Aryloxyalkyl, 
Sulfhydrylaikyl, substituiertcs Sullhydrylalkyl, Hydroxyalkyl substituiertes Hydroxyalkyl 
Carboxyalkyl substituiertes Carboxyalkyl, Carboxamidoalkyl, substituiertcs 
Carboxamid|3alkyl Caiboxyhydrazinoalkyi, Ureidoalkyl Aminoalkyl, substituiertes 
AminoalkyI I Guanidinoalkyl und substituiertes Guanidinoalkyl umfasst 
» 

Y optional ^orhanden ist und wenn Y vorhanden isl. Y ein Radikal ist, das ausgewahit ist aus 

dcr Gmppej die H, -N(YBl)-CO-YB2, -N(YBl).CO-N(YB2)(YB3), -N(YB1)~C(N-YB2). 

■ i 
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N(YB3)(Y1t4), -N(YB1)(YB2), -N(YB I )-S0rYB2, 0-YB1, S-YB1, -CO-YB1, -CO- 
N(YB1)(YU2) und -ON-O-YDI umfasst, wobci YB1, YB2, YB3 und YB4 etnzeln und 
unabhangigj voncinander ausgewShh sind aus dcr Gnippe, die II, CN, NO*, Alkyi, 
substiliriert^s Alkyl, CycloaJkyl, substituiertes Cycloalkyi. Heterocyclyl, substituiertes 
Heterocyctyi, Aryi, substituiertes Aryl, Heteroaryi, substituiertes Heteroaryi, ArylakyL 
substituiertes Aiylalkyl, Cycloalkylalkyl und substituiertes Cycloalkylalkyl umfasst 

36 . Vert indung nach Anspnich 35, dadurch gekennzeichnct, dass 

R3 ein Radi lal ist rait der Stniktur 

I 

-<CH2)m-Y[(Vn) 

oder 

ACHi^CMa Y (VIII) ist 



, wobci 



m 1, 2, 3 odjrr 4 ist; 

i 

I 

Y N(R3b)(jf*3c) oder -N(YB1).C(N-YB2)-N(YB3)(YB4) ist, wobci R3b, R3c, YB1, YB2, 

YB3 und Yj34 einzeln und unabhangig voncinander ausgewahlt sind aus der Gruppe, die HL 

CN und Alkj/1 umfasst. 

i 

i 
» 
» 

37. Verbfindung nach Anspnich 35 oder 36, dadurch gekennzeichnet, dass cin Ring 
£wi$chen je 1 veils zwei Molekulteilen der Verbtndung ausgebildet ist, wobei die Moiektilteilc 
einzeln und unabhangig voneinander aus der Gruppe ausgewahlt sind, die YB1, YB2, YB3 
und YB 4 umfasst. 



38. 



Verbj 



nach Anspnich 37, dadurch gekennzeichnet, dass der Ring unter 



Beteiligung j/on YB2 und YB3 ausgebildet ist. 



39. Verb 
-NH* 



ndung nach einem der AnsprOche 35 bis 38, dadurch gekeniwichnet, dass Y 
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40. Einej Verbindumg nach cincm dcr Ansprtiche 24 bis 39, wobei 



X2 ein AiTlinosfiurederivat einer Aminos&ire ist, das ausgewahlt ist aus dcr Gruppe, die 
Fhenylalaoix, 2-Fluor-Phcnylalanin, 3-FIuor-Phenylalanin, 4-Fluor-Phenylalanin, 2- 
Chlorpheny alaniiu 3-Chloiphenylalanin, 4-Chloiphenylalanin, 1-Naphtylalanin, 2- 
Thienylalan n, 3-Thienylalanin, 3,3-Diphenylalanin, Tyrosin, Tryptophan, Histidin und 

jeweilige D*rivate davon umfasst; 

I 

i 

oder X2 unc| XI zusammengenommen PhQfcCHzCO odcr PhCH 2 - sind; 

- 1 

X6 ein At^mosaurederival einer Aminosiure ist, die ausgewihh ist aus der Gruppc, die 
Tryptophanj Phenylalanine Tyrosin, Histidin* 1-Naphtylalaain, Benzothienylalanin, 2- 

AminoindatJ*2-carbonsaure, 2-Thienyklanm, 3-Thienylalanin. 2-Fl uor-Phenylalannh 3-Fluor- 

I 

Phcnylalamjt, 4-Fluor-Phenylalanm> 2-ChlOTphenylalanin, 3-Chlorphenylalanin, 4- 

Chloiphenylafanin und jeweilige Derivate davon umfasst; 

X5 ein Amfaosfturederivat einer Aminos&ure ist, die ausgewahh ist aus der Gmppe, die D~ 
Cyclohexyl^lanin, D-Cyclohcxylglycin, D-Homo-Cyctohexylaianin, D-Homolcucin, D- 
Cystein(tBu}, D-Cystein(iPr), Octahydroindo1-2-carbon$aure, 2-Methyl-D~Phenyialanin und 

jeweiUge ©private davon umfasst; und 



X7 ein Amposliurederivat einer Aminosfiure ist, die ausgewab 

Norvaiin, Ijlorleucin, Homo-Leucin, Leucin, Isoleucin, Valin, Cystein, Cystein(Me), 
Cystein(Et),j Cystein(Pr), Methionin, Allyiglycin, Propargylglycin, Cyclohcxylglycin, 
Cyctobexybjlanin, Phcnylalanin, Tyrosin, Tryptophan, Histidin, 1-Naphtylalanin, 2- 
Thienyialanjn, 3-Thienylalanin und jeweilige Derivate davon umfasst 



4 1 . Verbjndung nach einem der vorhergehemkn Ansprttcbe, dadurch gekennzcichnd, dass 
X3 ein Amiij osfiurcderival cincr Aminosaure ist, wobei die AminosMure uusgewMhtt ist aus dcr 
Gruppc, did aipha-ainino-Glycin, alpha-beta-Diaminopnopionsaure (Dap), alpha-gamma- 
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diamiaobirtcrsSure (Dab), Omithin, Lysin, Hemolysin, Phe(4-NH2), 2-anuno-3-(4- 
piperidinyljpropionsaure und 2-amino-3-(3-piperidinyi)propionsflure umfajst, und die 

Aminosiurq an der Seitenkette derivatisicrt ist. 

J 
I 
I 

42. Verttindung, ticvomigtererwei^ nacb emem der vorangehenden Anspruche, wobei die 
Verhindung ens C5a-Rezeptor-Antagonist mit cinem TCVWert von < 200 nM und mil 

folgender Sirukiur ist: 




! (VI), 



, wobei 



A ausgewajtt ist aus der Gmppe, die H, NH2, NHAIkyl NAIkylZ. NHAcyl. substituiertes 

NIMcyl unc OH muMi* 

B ausgewa|ilt ist aus der Gnippc, die CH2(Aryl), CH(Aiyi)2, CH2(Hctcroaryl) und 
subsliluiertei CH2(Aryl) umfdBt, 



CI und C2 
substituiertei; 
sein kann, 



einzeln und unabhaagig ausgcwahlt sind aus der Groppe. die Alkyl und 
Alkyl umfaBt, wobei optional zwischen CI und C2 eine Bindung ausgcbildet 



D aiLsgewjihlt ist aus der Gmppe, die Alkyl, Cycloalfcyl, CH2(Cy*loalkyl), 
CH2CH2(C^cloalkyl). CH2Ph(2-Me) und CH2-S-Alkyl umfaBt, 

E ausgewdih ist aus der Gruppe, die CH2(Aryi), substituiertes CH2(Aryl) und 
CH2(Hctemjiryl) umfaBt, 
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F ausgewaljlt ist aus der Gnippc, die Alkyl, CFT2-S-AlkyL CH2CH2-S-Me, CH2CH-CH2, 

CH-CCH, (j^clofaexyl, CH2Cyclohexyl, CH2PH, CH2NaphtyL, CH2Thieny1 urafeBt, und 

! 
i 

Z2 -R3-Y-I ist, wohei R3 ausgewahltisl aus der Gruppe, die H, Alkyl, Aiylalkyl umfeBt, und 
Y optional {orhanden ist, und wenn Y voihanden ist, Y ausgcwahlt ist aus der Oruppe, die H, 
N(YB1 )(Y i t Z) t N(YB I )C(N-YB2)-N(YB3)(YB4), 



HN ^ 



P -O 

H und HN ' 



iimfaBt, wo ! 
Oruppe. 
wenigstens 



dio 



>ei YB1, YB2, YB3 und YB4 einzeln und unabh&ngig ausgewfihlt sind aus der 
H, CN und Alkyl umfassl und optional ein Ring untcr BctcUigung von 
Jwei vonYBl,YB2,YB3undYB4ausgebUdcli5l, und 



U ausgewfitjlt ist aus der Gnippc, die H, OR1 und NR1R2 umfesst, wobei Rl und R2 einzeln 
und unabh4gig voncinander aus der Gruppe ausgewahlt sind, die H, Alkyl, Aryl, Cycloalkyl 



und Arylalkj/1 umfasst. 



43. Verbjindung nach Anspruch 42, daduixh gekennzeichnet, dass 



A ausgewfihU ist aus der Gruppe, die H, NH2, NHEt, NHAc, OH umfeBt, 

j 

B ausgewaHU ist aus der Gruppe, die CH2Ph, CH2Ph(4-F), CH(Ph)2. CH2Thienyl und 



CIONaphtyl 



umfaBl, 



CI ausgewahlt ist aus der Gruppe, die H und Methyl umfeBt C2 ausgewahlt ist aus der 
Gruppe, diej Methyl und CH20H umfaJJt, oder wenn CI und C2 durch eine Bindung 
vcrbunden ind, die sich daraus crgebende Stmktur aus der Gruppe ausgcwShlt ist, die - 
(CH2)2-, -(<i:H2)3-, ~(CH2)4- und -CH2CH(OH)CH2- umfesst. 
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ist aus der Gruppe, die CH2CH2iPr, CH2iPr. Cyclohexyl, CH2Cyclohcxyl, 

GH2CH2q-cbhacyI, CH2Ph(2-Me). CH2-S-tBu und CH2-S-iPr umfeBt, 

E ausgewS^lt ist aus der Gnippe, die CH2Ph, CH2Ph(2-Q), CH2Ph(3.Cl), CH2Ph(4-Cl), 
CH2Ph(2-Fj, CH2Ph(3-F). CH2Ph(4-F). CH2Tndolyi, CH2Hrienyl, CH2BenOTthienyl und 
CH2Napht>jl umfeBt, 



F ausgewSfllt 
CH2-S-Et, 



ist au^derGfuppe, die (CIE)3CH3, (CH2)2CH3, (CH2)2-iPr. CH2-iPr. iPr, 
:H2CH2-S-Me, CH2CH=€H2. CH2-CCH, Cyclohexyl und CH2Ph umfaBt, 



71 -R3-Y1- ist, wobei R3 ausgewihlt ist aus der Gruppe, die CH2, (CH2)2, (CH2)3, (CH2)4 
und CH2-Cf>H4 umfaBt, und Y ausgewfihll isl aus der Gruppe, die NH2, NHEt, N(Et)2, 



NH-C(NH>jNH2 und 



N v 

hn-( ) 

t HN ' 



urafasst und 



G ausgw^Hit ist aus der Gruppe, die NH2, NHMe, OH, und 11 umfeBt 

44. Vcrbindung nach einem der vorhergehenden AnsprOche, wobci die Verbindung eine 
der folgend^n Verbindungen ist: 



Nr. 


•v 


erbindung 


1 


A 


:-Fne-[Om-Pro-cha-Tip-Phe] 


2 


A 


;-Phe-[Om-Hyp-cha-Ttp-Fhe] 


3 


H 
N 


DCH 2 (CH0M)4-C=N-O-CH2-CQ-Phe-{0m-Pro-cha-Trp- 

:ej- . 


4 


X 
G 


•Phc-fOm-Pro-cha-Trp-Nle]; X - 2-Acclaniido-T-Methyl- 
.ucuronyl 


5 


A 
Ti 


:-Phe-[Om-Hyp(COCH 2 GCH 2 CH 2 OCH 2 CH20CU3)-cha- 
p-Nlc] 


6 


Afc-Phe^OmiHypCCOlW-eHz^ 
Nje] 


20 


A(>Phe-[Om-Pro-cha-Tip-Ecr] 
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28 


Ac-Phe-[Om-Pro-cha-Tip-Nle] 


29 


/j.c-Phe-[Om-PfO-cha-Trp-Mcl] 


31 


Ac-Phe-[Om-Pro-cha-Tfp-Nva] 


32 


4c-Phe-[Om-Pro-cha-Tip-H!e] 


33 


/jc-Phe-[Om-Pro-cha-Trp-Eaf| 




/|c-Phe-[0;m-Pro-cha-TTp-Eb(i) 


35 


4c-Ph^[Om-Pro-cha-Trp-Eag] 


36 v 


^c-Phc-[0rn-Pro-cha-Ttp«-PmI3 


57 ,;: : ; : 


A 


c-Phc^Oni-Pro-ch^ 


38 




c«Phe«[Om-Pro-cha-Trp^Thi] 


.41/ 

42 ;: ;- : 


P 


i-CHrCHrCO-lOra-PKi-cha^Trp-Nlcj 


^Phe-[Om-Pti^^ 


43 






44 .:■ 


lj>Phe-[Om-Ser-cha-Trp-Nle] 




A 


c-Phe^OiiirPio-cha-Trp-Phe^i 


52 


A 


c-Phe~Gm-A2e-cha-Bta~Phe-NH 2 


53;: 


A 


c~Phe-Orn-P^ 


54 


A 


e-Phe~Qm4^c^^ 


55 


A 


c^hc^m^Pip-cha-Tip-Phe^NHa 


56 


P. 


irCEr [Om-Pro«cha«.Trp-Nk] 


57 :y:.. 


PI 


i^Clia-[Om-Pro^ha-Trp-Phe] 




A 




59 


P] 




61 


A 


>Phe<)m-Pro-cha-Tip-Phe.NH2 


62 


A 


>Ph€HQrn-Pro-cha-Bta-Phe-NH2 


64 


A 


>Phe-Om !^-cha~T)np~2Ni-NH2 


65 


A|;-Phc-Om-Piu-cba-Trp-Ctia-Nll 2 


66 


Aj>Tlii-0m-Aze-charBta-Phe-NH2 


67 


A 


;-Thi-Oni-PipHcha-Bia-Phc^H2 


68 


Ai;-Phe-Om-Pro-cha-Trp-Eap-NH 2 


69 




70 


P^rCH-C^-CO-O^ 

" i 


71 


A 


p-Ebw-Qm-Pro-cha-Tip~Phe-NHz 
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72 




73 


Ac-Phe-Ora-Are^ 


74 


H-Phe-Om-PiXM^a-Tip-Pl^NHj 


75 


fj.M©-Phe-Ora-Pro<ha-Tip-Phc-3Sna2 


76 




77 , 


A 




'7&.';\ : 


-i 




79 


% 


c*Phe<>?fi~A^ 


80 




c^PhB-Om-Pto^a-Tip-Thi-l^a 


31 


A 




82 
83 
84 
85 


A 
A 
A 
P 






ewph£^tp«Pro^M 




86 


8 


^O-CO-PhMJiTh^ 


87 


A 




88=;: : . .. 


ApI*e*Ar^^ 


8;9:;V',' v 


j$~Phe^ 


92 : ' 


Ajs~Phe~Gm~^ 


93 


Af>Phe<>m4^^ 

\ , 


94 


A 


b-Ph<>Om-Pm<h^T!p-l^NH 2 


95 


A 




96 


C 




99 


Aj>Ph^Om-Aze^ha~PIT^Phe-Tffl : 


100 


Aj:-Phe-Om*AEe<ha«1Vf c f-Phe«NH2 


101 




102 


Aj>E&w<hTi~Pro^^ 


103 


Akpho-Tf|^^ 


104 


Aj>Plic-Arg-Pn>-cha-Tip-Phc^NJH2 

: , , J ,„„ Lr» • ; , 


105 


^Phe-Om~Pti^ 


106 


3FP*Qm*Az©H:ha-Bta-Phe-lSlH2 


107 


Ai>Phe~Oro-Tfc^ 


108 


Afc-Pbe^ 



: ■ 
■l 

I 
I 
I 
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109 


Ac-Phe-Om-Pro-chg-Trp-Phe-NH 2 


110 


4c-Phe-Om-Pro-hch-Trp-Phe-NH 2 


111 


ic-Phe-Om-.Pro-cha-Ttp-Phg-NHz 


112 


Ac-Ph^Bta*Aze-charBta-Phc-NH 2 


113 


>jc-Ph^Tip-Pm-cha-Bta--Phe-NH2 

j - - 


115 


^c-Ph^Oni-Pipcha-TTp-Phe-OH 


116 


Jc-Phc-Om-Tic-cha-Tip-Phe-OH 


117 


Ac^Phe-Orn-SeT-cha^Tip-Phe-OH 


118 


A|c.Ph^Om-Pro-chg-Tip-Phe.OH 


119 


^c-Ph^Eec-PTt>-cha^Bta^Phe-TW 2 


120 


Ajc^he-N^ 


121 
122 


A 
A 


c-Phe-Har-Pro-cha-Bta-Phe-NHs 
c-Phe-Arg^Pro-cha-Bta-PherNH 2 


123 


A 


c-Phc?-Cys(Ac^ 


124 


A 


j-Phe-Mpa^Pro-cba-Bta-Ph^NHz 


125 


A 


>Eby.Ora-Pro^ha-BtarPlae-NHi 


126 


A 


^-Phg-Om-Pro-cha-Bta-Ptie-NHa 


127 


A 


>Phe-Paf Pro^ha-Bta-Phe-NH 2 


128; 




2 N«CO*Phc^m-Pro«cha-Bta-Phe.NH2 


129 




tM^CP-Phe-O^ 


130 




132 ; 


A{:-Phe-Om~Pro-hch-Trp-Phe-OH 


133 




134 


l ^u-CQ~Phe~Oni~^ 


135 


Aj>Lys-Phe-Onv^ 


136 


A|>Gly-Phe-Om-Aze-cha~Btfl-Phe-NH2 


137 


Aj;^Arg-Pbe-Om-A^e-cha-Bta-Phe-NH 2 


138 


^>Hi5-Phe^Om^Aze-cha-BtarPhe«NH 2 


139 


At-Ser*Pke^ 


140 


Aj>Guf-Ph<^Om~^^ 


141 


/^>Dab-Phc-Om- Aze-cha-Bta-Phe-NI T 2 


142 


Fil 2 C-CO-Pfae-Om-P^ 


143 


Aj>Phe~Om(Et 2 )~J^^ 



•4. 



I 
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144 




.c-Phe-[Om-Hyp-cha-TTp-Nle] 


145 


3 


PP-[Om-Hyp-cha-Trp-Nls] 


146 


4c-Phe-[Ora-Pro-cha-Trp-Tyr] 


147 


Ac-Phe-[Oni-Pn»-omf-Trp-Nle] 


149 


A 


c-Phe-Om-Pro-h]e-Bta-Phe-NH 2 


150 


A 


c-Phe-Arg(CH2-CH:)-Pro-cha-Bta-Phe-NH2 


151 


A 


:-Ala-Phe-0m-Azc-cha-Bta-Phe-NH2 


152 


A 


;-Arg-Phe-Om-Aze-cha-Bta-Pho-NH2 


153 


A 


;-Cit-Phe-0ra-Aze-cha-Bta-Phe-NH2 


1.54 


A 


>Gly-Phe-Om-Aze-cha-Bta-Ph&-NH2 


155 


A 


:-Gly-Phc-0m-Aze-chg-Bta-Phe-NH2 


156 


A 


;-Gly-Phe-C3m-Aze-hch-Bta-Phe-NH2 


157 


A 


:-Gly-Hii-0mrAze-cha-Bta-Phe-NH2 


158 


A 


>His-Phe-0ra-Aze-cha-Bta-Phe-NH2 


159 


A 


;-Hyp-Phe-Om-Aze-cha-Bta-Phe-NH2 


160 


A 


;-Lys-Phe-0m-Aze-cha-Bta-Phe-NH2 


161 


A 


;-MfF-Om-Pro-cha-Bta-Phc-NH2 


162 


A 


:-Mff-Om-Pro-hlc-Bta-PhcrNH2 


163 


A|>MfF-Om-Pro-hIe-Mcf-MfiF-NH2 


164 


A|;-Mmy-Orn-Pro-hl^Pff-Phe-NH2 


165 


A^-NMF-Om-Proneha-Bta-Phe-NHi2 


166 


A^-Off-Om-Pio^:ha-Bta^Phe-NH2 


167 


4-Off-Oni-PTO-hle.Bta-Phe-NH2 


168 


A|>0m-Phc-0m-Aze-cha-Bta-Phe-NH2 


169 


Aj ! -PlT-Oni-Pro-cha-Bta-Phe->irH2 


170 


A|-PfT-Om-Pro-hle-Bta-PJhB-NH2 


171 


A|-Pff-Om.Pro-hle-Mcf-Pff-NH2 

I .. 


172 


A|.-Phe-[Cy5-Pro-cha-Bta-Phe-Cys]-NH2 


173 


A<j-Phe-[Om-Asn-cha-Trp-Nle3 


174 


Aq -Phe-(Om-Azc<ha-Trp-Nle] 


175 


Ai-Phc-[Oni-Chy-cha-Trp-Me] 


176 


A([-Phe-[Oni-HyA-cha-Trp-Phel . 


177 


Ad-Phe-[Om-Hyp-hlc-Bla-Phe] 



i 
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178 


A 


c-Phe-[Om-Hyp-hlc-Mcf-Phc] 


179 


A 


c,Phe-[Om-Hyp-hle-Pff-Nle) 


180 


A 


5-Phe-[Om-Hyp-hle-Pfr-PheJ 


181 


Ap-Ph6-[Om-Hyp-hle-Tq>-Phe] 


182 


Aj;-Phe-[Om-H)^Mmf-Tip-Nle] 


183 


Aj:-Phe-[Om,Hyp-MinfcTip-Plie] 


184 


4-Phe.[0m-NMD-cha-Tip>Nle] 

_U ; — — — ■ 


185 


Ai>Phe-[Oni-Pip-h!e-Bta-PheJ 


186 


A 


;-Phe-[Om-Pro-cha-Pff-Nle] 


187 


A 


:-Phc-[Ora-Pto-cha-Pfr-Phc] 


188 


A 


;-Phe-[Om-Pro-cha-TTp-lNi] 


189 


A 


>Phc-[Orn-Pro-cha-Trp-ChaJ 


190 


Aj;-Phe-[Om-Pro-cha-Trp-Chg] 


192 


Aj;-Pbe-[Om-Pro-cha-Tip-Eer] 


193 


A 


;-Phe-[G>rn-Pro-<:ha-Trp-Leu] 


194 


A 


i-Phe-fOm-Pro-cha-Trp-nle] 


195 


A 


>Phc-[Qm-Pro-cha-Trp-Phc] 


196 


A 


:-Phe-{Ora-Pro-hle-Bta-Mle] 


197 


A 


:-Phe-lOm-Pro-hle-Bta-PheJ 


198 


A 


:-Phe-[Ora-PrD-Ue-P^Phe] 


199 


A< 


-,-Phe-[Om-Pro-hle-Trp-Tfle] 


200 


A£-Phc-[Om-Ser-cha-Trp-Me] 


201 


AfPbe-[Om-Ser-cha-Trp-Nle] 


202 


Aj:-Phe-[Om-Ser-hle-Trp-Nle] 


203 


Aj^Phe-[Om-Thr-cha-Tip-Nle) 


204 


Ai(:-Phe-[Om-Tic-cha-Tip-Nle] 

" i * ■ 


205 


A^-Phe-tOm-Tic-cha-Trp-Nle] 


206 


Ai-Phe-Ala-Pro-cha-Bla-Phe-NH2 


207 


A|-Phe-Arg-Pro-hle-Bta-Phe-NH2 


208 


Af-Phe- Arg-pTo-hlc-Mcf-Phc-NH2 


209 


Ai;.Phc-Cil-Hyp-hle-Bta-Phe-NH2 


210 


A 

A 


i-PhB-Cit-Pro.cha-Bta-Ph^-NH2 


In 


|-Phe-Cit-Pro-hle-Bta-Phe ? NH2 
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212 


^c-Phe-Cit-Scr-hle-Bta-rtiB-Nt[2 


213 


ApPhe-Dab-Aze-cha^Bta-Phe-NH2 


214 


i^-Phe-DabTA«-HIe-Bta-Ph©-NH2 


215 


A 


5-Ph^Dab^Pfo^cha-Bia-Pfec^l^ 


216 


A 


>Ph^Dap-Pro-chft-Bta-Phc-l^ 


217 


A 


i-Phi^Ech-Pr©-^ 


218 ::;■] 


A 


>Ph^£qNP^ 


219 


A 




220 


A 


;^he~Fcn^^ha-B^ 


221 


Al;-Phe-Fco-PrtM:harBta-Phe-NH2 


222 

•■223'. - 


A 
A 


;-3Phe ~Fco«Fro<&a^ 
>Phe«F^ 


224 - ,- 


A 


>-P]te~FftrAz^ 


225 ■ 


A 


^PIie^Ffa-Pm^M~Bta-Ph^NH2 


226 


A 


>Fhe-F£^ 


227 


A 


j~Fh^G23;^ 


228 


A 


;-Ph^G«f^ 


229 


A 


>f*e4*ar~Az^^ 


230 


A. 


>FKe-Ws-Pr0<ha-Bta-Pbe-NII2 


231 


Afc~Fhe-L22-Pro-cha-Bta-Phe-NM2 


232 . . 


A 


;-Phe^)rA-Pro-cha-Bta-Fhe-NH2 


233 


A|-P^^ 


234: 


AfrEhe^^ 

I X '" : — — — — — ^ :. r . ."« » .. v „■■■ - 


235 




236 ■ 


A(j;~Phe-OrT^ 


237 


A$ r Fhe-Qi^ 


238 


A^e^^^ 


239 


A$~Fhe45i^G26^ 


240 t-. 




241 


A4^Ph©«Om-G3Q~cha-Bfa«% 


242 . 


A^-Phc-Om-G31-cha-Bta~P!ie-Nf 12 

f .• — — — - — — i — — • — ; — , : ■' — — ; 


243 




244 


Al-Phe^Om-H^ 



i 
] 
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245 


A 


c-Phe^(^-H^hl^Pf^Ph^NH2 


246 


A 


c-Phc-Om^AH:ha-Bu*Phe-NtK 


247 


AK5-Phe-Om-NMS-cha-Bta-Phe-NH2 


248 ■■: 


A]c-Phe-0m-PfO-cha-lNi-Phc-NH2 


24? 


Al:-Phe-Om-Pro-cha-Bta-lNi-NH2 


250 


A 


>Phe~Om-Pro<cha-Bta^Bhf;NH2 


■ 251 


A 


:xPhe^m 


252 


A 


s-Phe^ni^-c^^^ 




A 


>Php.Om-Pro-cha»Bta-Ll 9 


. 254 


A 


>Pfte*Oni^-eha^^ 


255% ; 

256 - : 

257 " ' 
258 


A 
A 
A 
A 


>PKe^ni~Pro^ 


r-Phe-OnT-Pr^ 


259 


A 


>Ph^Om^Pro^hs^Bta-Pcf^H2 


260 


A 




261 


A 




262 


A 




263 


A 


:-ac43m-P^ft-Bts-Phe-NH2 


264 


A 


>Phe.Qra-P^^ 


265 


A 




266 


A 




267 


A< 


SrPhe-Om^ 


268 


Ai:-Phe-(teP^^e-lM-Plie-WH2 


269 


A|^he-0in-Prt-bie^FW-Ph^Ui2 


270 


A|-Phe4>n-^hle-3ta-lM-Nm: • 


271 : 


Ai-Phc-0m-Pi^hb-Bia-2N5-MH2 


272 


A|^he-Om-Pto-hle-ata,5FfasfH2 

— i — - — — _ __i — _i_ i — . • - ,' 


273 


Af-Phe-Om-Pro-hle-Bta-AicTNH2 


274 


Al-Phe^m-Pro-Mc-Bla-Cha-T^HI 

i " ■ 


275 


AfePhe^rn-Pro^ 


276 




277 


^Phe-On^P^ ' 

.* ' ' — — ■ — - - — . — — • 
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278 


A 


c-Phc-Ora-Pro-hlc-Bln-Pcf-NH2 


279 


A 


c-Phc-Om-Pra-hle^Bta-Pff-NHZ 


280 


ApPhe-Om-Pro-hle-Bta-Phe-NH2 

i 


281 


A 


3-Phc-Om-Pro-hlc-Bta-ph^OH 




A 


>Phc-Orn-Pro-hle-Bta-Tyr-NII2 


Co} 


A^ 


>Ph©-Oro.Pro.hlc-Pff-Phc-N112 


254 


A 


:-Phe-Ora-Pro^hle-Eaa-Pho-NH2 


2cO 


A 


>Phe-Om-Pro.hle-Egc-Phc-NH2 


2oO 


A 


;-Phe-Om-Pro-hl©-Egy-Phe-NH2 


25/ 


A 


>Phc-Om.Pro-hle-EgX'Phe-NH2 


Zoo 


A 


>Phe-Onj.Pn>-hlcMcf.2Ni-NH2 


2oy 


A 


>Phe-Om-Pn>-hle'Mcf-Cha-NH2 


2vu 


Af:-Phe-0TTj-Pro-h!e-Mcf-Pff-NH2 


2yi 


Aj;-Phe-Om-Pro-hle-Mcf-Phe-NH2 


TOO 
25*2 


Aj>Phc-0rn-Pn>-hlc-Mff-Phc-NH2 


2V3 


At-Phc-Ora-Pro-hle-Mmy-Phe-NH2 




At-Phe-Om-Pro-hle-Ocf-Phe-NH2 


250 


A|:-Phc-Oni-Pro-hle-Off-Phc-NH2 


25*0 


Aj;-Phe-Orn-PTD-hle-Otf-Phe-NH2 


/ 


Ai:-Phe-Om-Pro-hle-Prr-2Ni-NH2 

i 




Afphe-Om-Pro-hle-PfF^ha-NH2 




AfPh©Om-Prt)-hle-Pff-Eaa-NH2 


jUU 


A« 


>Phe<>m-Pit)-hle-Pflf-Mmy-NH2 


in i 


A 


:-Phe-Om-Pro-hle-Pff-Pfr-NH2 


wo 


A 


:.Phe-Om-Pro-hIe-PfT-Ph^NH2 


•iCLA 


A 


:-Phe-OnHPro-hIe-Phe-Phe«.NH2 




A*-Phe-Om-Pro-hle-Tff-Phe-NH2 

t 




At-Phe-Orn-Pro-hle-Trp-Phe-NH2 


307 


Ai-Phe-Orn-Pro-ile-Tip-Phe-NH2 


10R 


A]-Phe-Orn-Pn>-omr-BUi-PHe-NH2 


309 


A^-Phc-Oin-Ser-cha-Bta-Phe-NIE 


310 


Af-Sw-Phe-Ora- Azo-cha-Bta- Phe-NH2 

— i ■ ; ; . 


311 


A^Thi-[Om-Pro-hle-Bta-Phe] 

— 1 



i 
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312 


A 


JO 


313 


A 


c-Thi-Om-Pro^cha-Bta-Thi-NII2 


314 


A 


c-Thr-Ph^Om-Az©^ha-Bta-Phe-Nm 


315 


Bj5l-[0m-Pro-cha-Bi^Nle] 


316 


c 


H3CH2CO-Phc-Qm-PrtM:ha-Bta^Phe-NH2 


317 


D 


sf-{Orn-Ser4ile-Trp-MleJ 


31? 


El>y-Phe«[Orn~Hyp-cha-Tfp«Phe] 


319 


E|h«Phe.[Om-Pnj-hle-PfF.Nle) 


320 




321 


FjVc-Phe~0ra^AzeH:ha-Bta-Ph^NH2 


322 




323 


F^-Phe-[Om-Hyp-cha-TTp-Phe3 


324 


F^^-Pm-cha-Bta-Phe-NH2 


325 




326 




^Phe-[Om-Hyp-cha-Trp^Phe] 


327 




a*Phe-{Om Fro-cha-Tip-Nle] 


328 


F$n-Ph^[Om-Pro^ha-Tip-Nlc] 


329 


4a-Fh^Cil-Pro^h1e«Bta>Phe-l^H2 


330 


f4o-Phc-iOrfl-Pro-cha-Tip-NIe) 


331 


F^p^Om-Pro-cha-Trp-Nle] 


332 


F<MPfc^Om~H^^^ 


333 ' 


Fdk^be»Ctai-Pro-ch^Tip-Me] 


334 


FclkPhe^O^ 


335 


m 


a-Pbe^Om-Hyp-cte-Trp-PheJ 


336 


R 




337 


l^i*Ph^(Om-Hyp^ha-TTFKPheJ 


338 


nju-Phe^Om-Pro-hl^Pff-Nie] 


339 


I^u-Phe*Om^ 


340 


FiU-Fhc~OnvPr^ 


341 


H' : AmHOm-Azc-hli>rf^Nle] 


342 




343 


H 


- BaUPbc^Om-Pm-hlcs Pff-Nlc] 


344 


H 


- Eby-[Om-Hyp-h!e-Trp-NIe] 
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f(-Gly-Phe.Om-Pro-cha-Bta-Phe-NH2 




lJ-Nip-Phe-Cit-Pro-hle-Bta-Phe-NH2 




t|jo-Phe-[Om-Hyp-hle-Pfr-Nlc] 


345 


I^>o-Phe-Cit-Pro-hlB-Pff-PK©-NH2 


1 Aft 

349 


H 


50-Phe-Om-Hyp-hle-Pfr-Phe-NH2 


350 


H 


3o-Phe-Om-Pfo-hle-Bta-Piie-NH2 


351 


H 


K»-Phe-Om-Pro-hle-Mcf-Phe-NH2 


352 


H 


>o-Phe-Om-Pro-hle-Pff-Phe-NH2 


353 \ 


H 


:Phe-[Ly&-Hyp-hle-PfT-Nle] 


354 


H|-Pbe-[Om-Hym«hle-Mcf-Nlc] 


355 
'356 
357 

358' " 


Hi 

A 


•Phe-[Om-Hym.hle-Pfr-Phe] 


•Phe-[Oni-Hyp«cha-Trp-Nle] 


H 
H 


Phe-[Om-Hyp-cha-Trp-Phe] 
Phe-[Om-Hyp-ctb-PfF-Nle] 


359 


H 


Phe-{Om-Hyp-ctb-Tip-Nle] 


360 


H 


Phe-[Om-Hyp-ctb-Tip-Phe] 


361 


W 


Phe-[Om-Hyp-Me-Mcf-Lcau) 


362 


H|Phe-[Om-Hyp-Ue-Pff-CfagJ 


363 


H'-Phe-[Om-Hyp-hle-Pff-Hle] 


364 


WPhe-[Om-Hyp-hle-PfF-Leu] 


365 


Hlphe-[Oro-Hyp-hle-Pflf-Wie) 


366 


H- 


Fhe-[Om-Hyp-h!e-Pff-Phe} 


367 


H- 


Phe-fOm-Hyp-hle-Tip-Hle] 


368 


H- 


Phc-(Om-Hyp-hie-TTp-I-6u] 


369 


H 


Phe-[Om-Hyp-hle-Trp-Nlc] 


370 


H- 


Phe-{Om-Hyp-hle-Trp-Nva} 


371 


H-jPhc-[Om-Hyp-hle-Tip-Phe] 


372 


H-jphe-lOm-NMS-chu-TTp-Nle] 


373 


HiPbe-tOru-NMS-hle-Pfr-Phe] 


374 


H 


Phe-[Orn-Pro-cba-PffNle) 


375 


» 


Ph&-[Om-Pro-c{ia-Pfr-PheJ 


376 


H 


Phe-[Qni-Pro-cha-Trp-Nlc] 


377 


HjPhe-fOm-Pro-hlc-Mcf-Phe] 

1 ... — — - — - 
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f 


! 

| : 

-Phe-[Om-Pro-hle-Ocf-Phc] 


379 


H 


-Ph©-[Om-Pro-hJe-Pfr-Nle] 


380 


fl-Phe-fOm-Pro-hlc-PfF-Phe] 


381 


^-Phe-{6ni-Pro-hlc-Ttp-NleJ 


382 


ij-Phe-{Ora-Ser-cha-Ttp-Nl6) 


383 


H|-Phe-[Orn-Ser-cha-Trp-PhcJ 


384 


ij-Phe-fOm-Ser-hle-Eaa-NIe] 


385 


M.Pbe-[Om-Ser-hle-Mcf-Leu] 


386 


H 


^Phe-[Oni-Ser-hle-Ocf-Nle] 


387 


H 


•Phe*[Om-Ser-hle-Pff-Leu] 


388 


H 


-Phe-fOm-Ser-hle-Pff-Nle] 


389 
390 


H 


•Phe-[Om-Ser-ble^Pff-Phe] 


Hj-Phe-[Om-SeT-hle-Trp-3NJe) 


391 


H 


•Phc-Cit-Pro-hle-Bta-Phe-NH2 


392 


0 


if-[Ora-Hyp-hle-Trp-NFle] 


393 


T^ng-Pbc[Oni-Hyp-cha-Trp-Phe] 
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45. Phartnaseutische Fonnulierung umfassend mindestens eine Vcrtrindung gemafl cinem 
dcr vorangejienden Anspriichen und zusfitzlich ein phannazeutisch akzeptables Tragcnnittcl. 

i 

46. Vcn^cndiing mindesiens einer Vcrbindung nach einera dcr vorangehenden AnsprQche 
zur Hcrslclling ernes Medikamentes, 



47. Ventcndung nach Anspruch 46, dadurch gekennzeichnet, dass das Medikament fttr 

die Prtven$on und/oder Behandlung einer Erkrankung verwendet wird, bet der das 

i 

KomplcmenLsystem aktiviert 1st und/oder bei der die Inhibierung des Komplcmentsystems 

i 

cine Lindenjng der Symptome hervorruft. 



48. Vervjendung nach Anspruch 46, dadurch gekennzeichnet, dass das Medikament Sir 
die Praventfoa und/oder Behandlung einer Erkrantomg venvendet wird, bei dcr die 
Inhibierung jier Aktivierang des C5a Rezcptors aliein lind/oder in Kombination mit anderen 

Therapeutikii cine Linderung der Symptome hervorruft. 
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49. Vervendung nach Anspmch 46, 47 oder 48, dadurch gekennzeichnel, dass die 
Krankhcit tand/oder die ru behandelndcn Symptome ausgcwahlt and aus der Gnippe 
Autoimmuxjerkrankungen, akute inflammatorischer Frkrankungecu Traumata, lolcale 
Efltztinduiigcn, Schock und Verbiennungen. 



50. Venj/endung nach Anspmch 49, dadurch gekennzeichnet, dass die Erkrankungen 

» 

ausgewahltjsind aus der Gruppc umfassend rheumatdide Arthritis, ankylose Spondylitis, 
Sarkoidose,! systermscher Lupus eryihematodes, multiple Sklerose, Psoriasis, scptischer 
Schock, hS^iorrhagischcr Schock, SIRS (septic inflammatory response syndrom), MOF 
(Multiorganjvcrsagcn), Asthma, Vaskulitis, Myokarditis, Dcrmatomyositis, entzQndliche 
Darmerkntcjkungen (IBD: inflammatory bowel disease). Pemphigus, Myasthenia gravis, 
Glomenilor^phritis, akute respiratorischc Insufiizienx, Gehirnschlag, Herzinfarkt, 
Reperfusiorisschaden, neurokognitivc Dysfunktionen, Antiphospholipid-Syndrora, 
Verbrennun >en, entzOndliche Erkrankungen des Auges, lokale Manifestationen systemischer 
Erkrankungcn, entetadliche GefaBerkrankungen und akute Verletzungen des zcntralcn 
Nsycgosvst^ns. 



51. Vervendung nach Anspruch 50, dadurch gekennzeichnel, dass die entziindlichc 
Eriorankungj des Auges aus der Gruppc ausgewahll ist, dxe Uveitis, altersabhSngige 
Makulanleg^niation, diabetische Retinopathie, diabetiscbes malculares Odenu okularen 
Pemphigoid Keratoconjunctivitis, Stevens-Johnson Syndrom und Graves Ophthalmophatic 
umfasst I 

52. V^vfesdimg mch Anspruch 50, dbadurch gekermzeichnct, dass die Erknmkung eine 
lokale Manilbstatioa systermschsr liimikungen ist, wobd die systemiwheEikranbmg aus 
der Gnippe ^usgewfihlt ist, die Rheuma, SLE und Typ I und Typ IT Diabctis umfasst 

53. Verujendung nach Anspruch 52, dadurch gckerinzeichnet, dass die Manifestationen 
ausgcwShlt jund aus der Gruppe die Manifestationen am Auge, am oder tin Gehim, an den 
GefiBcn, arjt Herzen, an der Lunge, an den Nieren, an der Leber, des gastrointestinal en 
Traktcs, deri Milz, der Haut, am Knochensystem, am lyphatischcn System und im Blut 
ausgewahlt i|*L 
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54. Vervendung nach Ansprucb 50, dadurch gekennzeichnet, dass die entzOndliche 
GefaBerkraiikung aus der Qnippe ausgcwShlt ist, die VaskulMs, vascular leakage und 
ArtheroBklfjrose urn fust. 



55. Vertvendung mindestens einer Verbindung nach eincm der vonmgehendcn AnsprQche 

i 
i 

zur Privation und/oder UntcrstQtzung chirurgischcr Eingriffc, bevorzugtererweise zur 
Herstellungjeines Medikamentes zu diesem Zweck. 



56. Venj/endung nach einem der Anspriiche 46 bis 55, dadurch gekennzeichnet, dass das 
Medikamcnj: zur Prevention und/oder Untersttttzung chirurgischcr EingrifTe verwendet 
wcrden 



57. Ventendung nach cinem der AnsprOehe 46 bis .55. dadurch gekennzeichnet, dass das 
Medikamen) zur UntersUilzung und/uder zur Prevention und/oder Nachsorgc eines 
chirurgischcjn Eingrifls vcrwcndet werdan, wobci der chirurgischc Eingriff ausgewfihlt ist aus 
der Gruppe,|die CABG, PACT, PTA. MidCAB, OPCAB, Thrornbolyse, Organtransplantati on 
und OefaBv^rschluss (clamping) urafassl 



58. VcH'endung nach einem der Anspriiche 46 bis 55, dadurch gekeimzeichnet, dass das 

Medikamenl fUr die thrombolytische Behandlung verwendei winL 
i 



59. Vervendung nach einem der Anspriiche 46 bis 55, dadurch gekennzeichnet, dass das 

i 

Medikamenl im Rahmen einer Dialyse-Bchandhing, gegebenenfalls vor, wahrend oder 

danach, veH/endet wird. 



60 



VerWendung 



nach einem der Anspriiche 46 bis 55, dadurch gekennzeichnet, das 
Medikamen? zur Vorbeugung von SchSdigungen eines transpiantierten und/oder zu 

transplantierradcn Organs verwendet wird. 

61. Verwcndung nach einem der Anspriiche 46 bis 55, dadurch gekennzeichnet, das 
Medikamentj zur Vorbeugung oder Behandlung von Organabstossungsreaktioncn vcrwendet 
wird. ! 



r 
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